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A hipertenséo arterial € uma doenga multifatorial, ndo existindo uma causa bem
determinada. Na sua origem, tém importancia os aspectos genéticos e ambientais,
uma vez que a complexa interacao entre ambos de forma adversa pode determinar
a elevacao pressorica. O ambiente exerce aspectos determinantes que contribuem
para os fatores de risco da hipertensdo. Ha muitos anos, sabe-se que o sal pode
ser maléfico e contribuir para a elevagao dos niveis pressoricos. Desde 1915, j4 se
tinha o conceito de que as bebidas alcodlicas elevavam a pressao arterial. 0 médico
frances Lian relatou essa relagao em marinheiros que bebiam vérios litros de vinho
e apresentavam maior propensdo a terem a pressao arterial elevada. O sedenta-
rismo, a presenca de diabetes e a obesidade formam uma gama de situactes que
predispdem ao aparecimento da hipertensao.

Neste volume, nos artigos de revisao, damos destaque aos fatores de risco para
a hipertensao. Relatamos a importancia do sal e da obesidade com os principais
mecanismos envolvidos na génese da elevagao dos niveis pressoricos. A relagéo
do diabetes e da dislipidemia e do alcool com a hipertensao € bastante atual e
também nao nos esquecemos dos mecanismos genéticos que predispdem a nao
regulagéo da presséo arterial.

Desejamos uma boa leitura a todos.

Rui Povoa
Editor
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Caros socios do Departamento de Hipertensdo Arterial (DHA) e leitores da
Revista Brasileira de Hipertensao,

Nesta edicdo da RBH, temos artigos originais e de revisdo muito importantes para
o melhor conhecimento dos fatores responsaveis pelo desenvolvimento da doenca.

Dentre os artigos de revisao, destaca-se o papel dos principais aspectos am-
bientais relacionados a hipertensao, com grande impacto em nosso mundo hoje, tais
como a obesidade, o consumo excessivo de sal e de alcool, bem como o sedentaris-
mo. Reconhecer esses aspectos € fundamental para a corregdo de fatores reversiveis
e que tm impacto tanto individual quanto populacional no controle da hipertenséo.

Com relacdo aos artigos originais, apresentamos dois artigos relacionados as
lesbes de drgaos-alvo da hipertenséo e sua detecgao precoce por marcadores
clinicos. Em um deles, o papel da elevagao do acido Urico relacionada ao desen-
volvimento da doenga renal hipertensiva mostra a relevancia dessa medida como
um marcador precoce. No outro, a retinopatia hipertensiva aparece relacionada a
acidente vascular cerebral, salientando-se a necessidade de haver sempre uma
avaliacao do fundo de olho nos pacientes hipertensos.

Aproveito a oportunidade para divulgar o nosso Congresso do DHA, que se
aproxima e esta sendo organizado da melhor forma possivel para que seja um su-
cesso cientifico e de educacao continuada para todos.

Esperamos contar com a presenca de vocés em Porto de Galinhas, Pernambuco,
de 30 de outubro a 1° de novembro.

Luiz A. Bortolotto*

*Presidente do Departamento de Hipertenséo Arterial da Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) — Sao Paulo
(SP), Brasil.
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A importancia do sal na origem da hipertensao

The role of salt on the origin of hypertension

Maria Teresa Nogueira Bombig', Yona Afonso Francisco’, Carlos Alberto Machado’

A alta ingestao de sddio na dieta esta associada
ao desenvolvimento da hipertensdo arterial. Alguns
individuos sdo particularmente sensiveis ao sddio na
dieta, sendo chamados de “sal sensiveis”. Estes obtém
maior grau de reducdo na pressao arterial (PA) com
a restricao de sddio na dieta. Entretanto, a redugdo do
sodio na dieta pode reduzir a PA tanto em hipertensos
guanto em normotensos e melhorar a resposta a maioria
das terapias anti-hipertensivas. Além da redugao das
cifras pressoricas, a reducao do sddio na dieta pode
reduzir o risco de doenga cardiovascular. Portanto,
recomenda-se reduzir a ingestao de sodio na dieta para
todos os hipertensos. Metas razoaveis de reducao diaria na
ingestao de sddio nas diretrizes atuais sdo < 100 meg/dia
(2,3 g de sodio ou 6 g de sal — cloreto de sédio [1 g de
sodio = 44 meq; 1 g de cloreto de sédio contém 17 meq
de sodio]). Na populagao geral, recomenda-se a redugao
do sddio na dieta com objetivo de prevenir a hipertensao
e reduzir o risco de eventos cardiovasculares adversos.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao; sddio; cloreto de sodio; dieta hipossddica.

High sodium intake is associated with hypertension
development. Some individuals are particularly sensitive
to sodium in their diet, and are called “salt sensitive”.
These individuals obtain greater reduction levels in
blood pressure when lowering the intake of salt in their
diet. Nevertheless, the reduction in sodium intake can
reduce blood pressure in hypertensive and normotensive
subjects. Besides, there is an improvement in the
response to most antihypertensive therapies and
a decrease in the risk of cardiovascular disease.
Therefore, it is recommended to reduce the intake of
sodium for all hypertensive patients. The reasonable
targets for reduction of daily sodium intake in the current
guidelines are < 100 meg/day (2.3 g of sodium or 6 g
of salt — sodium chloride [1 g of sodium = 44 meq,
1 g of sodium chloride contains 17 meq of sodium]).
In general population, the reduction in sodium intake is
recommended to prevent hypertension and reduce the
risk of adverse cardiovascular events.

Hypertension; sodium; sodium chloride; diet, sodium-restricted.

INTRODUCAO
Segundo a Organizacdo Mundial da Salde, a hipertenséo
arterial (HA) € o principal fator de risco para as doencas
cronicas nao transmissiveis. Evidéncias cientificas mos-
tram que pequenas reducoes na pressao arterial (PA) tém
grande impacto na reducao da morbidade e da mortalidade
cardiovascular.”

Na abordagem nao farmacoldgica da HA, a reducéo de sal
é uma das mais importantes intervencées, pois, ao reduzir a
ingestao de sodio para 2 g/dia ou cloreto de sodio para 5 g/dia,
pode-se obter uma reducao da PA de 2 a 8 mmHg.?

Recebido em: 14/04/2014. Aprovado em: 10/05/2014.

A associacao entre uma dieta rica em sddio e sua ex-
crecao urinaria como fator etioldgico priméario da HA em hu-
manos é antiga.® Evidéncias epidemiolégicas demonstram
haver uma correlacdo direta entre a magnitude da inges-
tao de sodio na dieta e o aumento da prevaléncia de HA.
Populagdes com ingestdes pequenas de sddio praticamente
nao apresentam hipertensao.’

A HA é observada principalmente em sociedades nas
quais a quantidade média ingerida de sodio excede 100 meq
ao dia (2,3 g de sodio); porém, é infrequente em socieda-
des com médias de ingestdo menores do que 50 meq ao

'Setor de Cardiopatia Hipertensiva da Disciplina de Cardiologia da Escola Paulista de Medicina da Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP) — Sao Paulo (SP), Brasil.
Correspondéncia para: Maria Teresa Nogueira Bombig — Rua Pedro de Toledo, 276 — CEP: 04039-000 — S&o Paulo (SP), Brasil — E-mail: mtbombig@hotmail.com

Conflito de interesses: nada a declarar.
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dia (1,2 g de so6dio).>® Essas observagdes sugerem que o
desenvolvimento de hipertensao requer niveis limiares de
ingestao de sodio e esse efeito parece ser independente de
outros fatores de risco para hipertensao, como, por exem-
plo, a obesidade.

Além do sddio, o cloreto (que acompanha o sddio no sal)
também parece ser importante na patogénese da hipertenséo
primaria.” Aumentando-se a ingestao de cloreto de sddio em
pacientes sensiveis ao sodio, ocorre expansao de volume e
aumento da pressdo, enquanto que esses achados ndo séo
observados quando o0 sddio é dado associado a outro anion (ci-
trato) ou outro cation (amdnia).’

A reducao da quantidade ingerida de sal de 170 para
100 meq por dia diminui a média pressdrica de adultos
normotensos em 2/1 mmHg e de adultos hipertensos em
5/3 mmHg, aproximadamente.® Entretanto, no decorrer de
30 anos, a queda pressérica poderia ser até maior, em par-
te, devido a restricao do sal minimizar a elevagao normal
da pressao associada com a idade.® O estudo INTERSALT
demonstrou claramente que a reducéo na ingestao de sédio
reduz a PA em hipertensos e normotensos.*®

Na relagao entre a PA e o sddio, estéo envolvidos fatores
hemodindmicos e ndo hemodindmicos, que induzem mecanis-
mos cardiovasculares adversos. Evidéncias sugerem que o sal
pode relacionar-se com hipertrofia de cardiomiécitos e acimulo
exagerado de coldgeno dentro da matriz extracelular, pelo me-
nos em parte, independentemente da carga hemodinamica.'®'

Os estudos in vitro tém dado suporte ao conceito de que 0
sal pode ter uma influéncia direta no crescimento do miocar-
dio.” Foi observado que, em culturas de mioblastos cardiacos
e de células musculares lisas de vasos, a concentracao eleva-
da de sddio induziu hipertrafia, promovendo sintese proteica
e impedindo a degradacao de proteina. Parece, portanto, que
o consumo de sal excessivo, além de aumentar a PA, pode
afetar negativamente a estrutura e a funcdo cardiovascular di-
retamente ou por meio da interacdo local com hormdnios de
crescimento e varios outros fatores.'

SENSIBILIDADE AO SAL

A resposta da PA as variagdes na ingestao de sal € conhecida
como sensibilidade ao sal. O grau de modificacéo da PA apds
mudancas abruptas na ingestao de sal varia consideravelmente
de individuo para individuo e no mesmo individuo testado em
diferentes momentos."’

A sensibilidade ao sal também aumenta com a idade e é
mais marcante em afro-americanos, obesos e pacientes com
sindrome metabdlica (SM) ou doenca renal cronica (DRC)."'®
Assim, 0 excesso na ingestao de sal ao longo de muitos anos

Rev Bras Hipertens vol. 21(2):63-67, 2014.

provavelmente pode exercer papel maior no desenvolvimento
da hipertensao nesses grupos.

Normotensos sensiveis ao sal podem ser mais propensos
a desenvolver HA. Em estudo com média de seguimento de
15 anos, houve aparecimento de hipertensao em 14 de 16 ca-
sos considerados originalmente “sal sensiveis”, comparados
com 10 de 20 originalmente considerados nao “sal sensiveis”."®

Os mecanismos de sensibilidade ao sal ndo estdo ainda
completamente entendidos. Anormalidades na formulagéo
sodio e/ou cloreto podem levar a expansao de volume e hi-
pertensdo. Em comparacdo, a menor ativagao do mecanismo
renina-aldosterona pode explicar a maior queda na PA com
reducdo na ingestao de sodio entre idosos, afro-americanos
e pacientes com DRC.

A excrecao renal de sddio prejudicada pode levar inicial-
mente a expansdo de volume e, depois, a hipertensdo.”’ Essa
elevacdo da pressao pode ser vista como fisiologicamente
apropriada, dado que 0 aumento associado na pressao de per-
fusao renal pode, via fendmeno da natriurese pressérica, me-
lhorar diretamente a excrecao de sddio e restaurar a volemia
normal. Individuos normais podem excretar uma carga de sddio
sem elevacao da pressao pela supressao da liberagao de renina
e aumento do peptideo natriurético atrial.

Os mecanismos da reabsorcao aumentada do sodio nao es-
tao bem entendidos. Possibilidades incluem atividade aumen-
tada da troca Na-H no tdbulo proximal, um co-transportador
Na-K-2Cl na alga ascendente, um co-transportador Na-Cl no
tlbulo distal e o canal epitelial de sddio no ducto coletor.?”

Evidéncias em camundongos transgénicos e ratos hiperten-
s0s sensiveis ao sodio sugerem que anormalidades na permuta
bidirecional de sodio/célcio resultam em entrada aumentada de
célcio dentro do mdsculo liso vascular em resposta a ingestao
excessiva de sodio. A entrada aumentada de calcio provoca
vasoconstricao e hipertensao.”

Algumas evidéncias sugerem que a PA aumentada pro-
veniente da sensibilidade ao sddio resulta diretamente de
prejuizo da dilatagdo vascular. Um estudo com 23 pacien-
tes afro-descendentes normotensos comparou os efeitos
da perda de sddio entre aqueles que eram sodio sensiveis
ou resistentes.?® Durante a sobrecarga de sddio, pacien-
tes sodio sensiveis e nao sensiveis tiveram alteracoes
semelhantes no balanco de sddio, peso corporal, volume
plasmatico e rendimento cardiaco, embora aqueles néao
sensiveis tivessem grande reducao da resisténcia vascular
sistémica e 0 grupo sodio sensivel ndo. Isso poderia ser
devido, em parte, ao aumento da dimetilarginina assimé-
trica (inibidora do relaxamento vascular endégeno), indu-
zido pela sobrecarga de sddio.?* Em pacientes resistentes
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ao sodio, a sobrecarga de sddio ndo produziu efeito na
dimetilarginina assimétrica.

A sensibilidade ao s6dio tém sido associada com certo
nimero de outras anormalidades que podem contribuir para
o desenvolvimento de hipertensdo, como resisténcia a in-
sulina, dislipidemia e microalbumindria, resultando em uma
predisposicao aterogénica que poderia também induzir ou
agravar a hipertensdo.?

Multiplos genes tém sido implicados na patogénese da hi-
pertenséo, incluindo aqueles que regulam a absor¢ao de sodio.

A HA é quantitativamente o maior fator de risco cardio-
vascular, além de ser responsavel por aproximadamente
50% da morbidade e da mortalidade cardiovascular. A PA
¢ também um complexo genético classico, um traco ge-
nético, estimado em 30 a 50%. Embora muito se saiba
sobre a regulagédo da PA, a origem intrinseca da hiperten-
sd0 primaria permanece obscura, apesar de varios fatores
ambientais serem conhecidos. Analises de raras sindro-
mes monogénicas da HA focam a atengao nas vias que
envolvem a homeostase do sédio corporal e 0 metabolis-
mo esteroide, incluindo a atividade do receptor de mine-
ralocorticoide. A base genética da HA primaria, por outro
lado, esta se tornando acessivel pelas abordagens de alta
produtividade. Andlises de amplo espectro de genomas,
livres de vieses estatisticos, identificaram 43 variantes ge-
néticas associadas com a PA sistélica e diastdlica, o que
torna altamente provéavel que existam centenas desses
loci com pequenos efeitos sobre a PA, abrindo perspectiva
de se conhecer a arquitetura genética que se relaciona
com a HA. Tais conhecimentos poderao levar a pesquisas
com novos alvos terapéuticos.?

EFEITOS DA RESTRIGAO DE SODIO NA DIETA

No Brasil, a ingestao diaria de sal esta acima dos limites re-
comendados; a quantidade diria de sddio disponivel para
consumo nos domicilios brasileiros foi de 4,5 g por pessoa
(ou 4,7 g para uma ingestao diaria de 2.000 kcal), excedendo,
assim, em mais de 2 vezes, o limite recomendado. Embora a
maior parte do sédio disponivel para consumo em todas as
classes de renda provenha do sal de cozinha e de condimen-
tos a base desse sal (76,2%), a fracao proveniente de alimen-
tos processados com adicao de sal aumenta linearmente com
0 poder aquisitivo domiciliar, representando 9,7% do total de
s6dio no quintil inferior da distribuicao da renda per capita e
25,0% no quintil superior, mostrando que o consumo de sodio
em nosso pais excede largamente a recomendagdo maxima
para esse nutriente em todas as macrorregioes brasileiras e
em todas as classes sociais.”
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Uma dieta com menor teor de sal € recomendada em todas
as diretrizes, tanto pela brasileira quanto pelas internacionais,
como parte do tratamento nao farmacolégico da HA.

A reducéo do sddio da dieta pode reduzir a PA em nor-
motensos, pré-hipertensos e em hipertensos, incluindo os
idosos.” Uma estimativa da quantidade de queda pressoérica
foi evidenciada em meta-analises de 17 estudos de pacien-
tes com hipertensao e de 11 com pacientes com pressao
normal.?? Uma reducao na ingestao de sédio de aproximada-
mente 75 meq/dia durante 4 ou mais semanas resultou em
queda da PA de 5/3 mmHg entre hipertensos e 2/1 mmHg
entre normotensos.

Embora as redugdes da PA observadas em normotensos
tenham sido pequenas, se mantidas durante periodos maio-
res, elas poderiam proporcionar protecdo consideravel para
eventos cardiovasculares.®

Além do efeito direto na PA, a reducdo do volume
extracelular pela diminuicdo da ingestdo de sédio pode
melhorar a resposta a maioria dos medicamentos anti-
-hipertensivos, exceto, possivelmente, aos bloqueadores
dos canais de célcio (BCC).>" A restricao de sddio pode
também diminuir o grau da deplecao de potéassio apds tra-
tamento com diurético.%

A reducéo de sodio na dieta pela liberacdo aumentada da
renina torna a PA mais dependente da angiotensina Il e, por-
tanto, mais responsiva a terapia com inibidor da enzima con-
versora da angiotensina (IECA) ou blogueador de receptores da
angiotensina (BRA).* Uma resposta menor do sistema renina
angiotensina pode ser uma razao pela qual afro-descendentes
parecem ter maior sensibilidade a restricao de sédio do que
brancos.* Mesmo pacientes tratados com uma combinagao
de diurético e um IECA podem se beneficiar de uma redugéao na
ingestdo de sadio (de 195 para 105 meg/dia).

Em pacientes com DRC e com proteindria, que ja estdo em
tratamento com IECA, ao reduzir a ingestao de sddio, diminui-
-se substancialmente ambos — a PA e a proteinQria a um grau
maior do que o adquirido pela adicao de um BRA a um IECA.*'

Aingestao de sddio ndo parece ter influéncia importante no
grau de controle pressérico alcangado pelos farmacos BCC.*
Em alguns estudos, mas ndo em todos, os BCC nao fornece-
ram efeito anti-hipertensivo adicional aos diuréticos.?*” Um
mecanismo possivel é que a terapia inicial com BCC é frequen-
temente associada a natriurese similar aquela vista com um
diurético. Esse efeito parece ser mediado pelas redugdes na
reabsorcao do sddio no tbulo proximal e distal. O bloqueio de
canal de calcio induzido pela perda de sédio é revertido com a
interrupcao do tratamento, aproximadamente 40 a 150 meq de
sddio retidos na primeira semana.*®
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0 efeito natriurético dos BCC pode surpreender em
vista do edema periférico apresentado por alguns pacien-
tes tratados com diidropiridinicos; no entanto, o edema
nesse cendrio é resultante da redistribuicao de fluido do
espago vascular dentro do intersticio em vez da retencédo
de sodio.*

EFEITOS DA RESTRIGAO DE SAL NA DIETA NA
DOENGCA CARDIOVASCULAR E NA MORTALIDADE
Existem evidéncias clinicas apoiando beneficios cardio-
vasculares da restricao de sal.“” Os melhores resultados
vém de duas meta-andlises de estudos randomizados com
periodos de intervencao de até seis meses. Uma meta-
-andlise analisou separadamente estudos de pacientes
que eram normotensos ou hipertensos.*" Eventos foram
melhores com restricdo de sodio, mas o efeito ndo foi
estatisticamente significante. A segunda meta-analise
combinou os resultados em pacientes normotensos e hi-
pertensos.*? Com grande nimero de pacientes, a restrigao
de sddio associou-se com reducao significativa de eventos
cardiovasculares (8,0 versus 10,1%), mas o beneficio na
mortalidade ainda nao foi significante. Esse beneficio tal-
vez seja devido, pelo menos em parte, a queda obtida na
pressao com a restricao de sddio."

Numerosos estudos prospectivos populacionais apdiam
a conclusdo de que uma ingestdo alta de sddio indepen-
dentemente aumenta o risco de doenca cardiovascular
e morte.*4

0 efeito da ingestdo de sodio na salde da populacao
permanece controverso. Em estudo recente, a relacéo en-
tre medidas individuais da ingestao de sddio na dieta e
eventos em estudos coortes (23) e estudos randomizados
e controlados (2) foram integrados em meta-analises (n
= 274.683), com o objetivo de investigar a incidéncia
de mortalidade por todas as causas e eventos por doen-
ca cardiovascular em populacoes expostas a ingestao de
dietas com baixo teor de sodio (< 115 mmol), teor usual
(usual baixo: 115 — 165 mmol; usual alto: 166 — 215 mmol)
e com alto teor (> 215 mmol). Os dados mostraram que
tanto baixas quanto altas ingestdes de sddio estdo asso-
ciadas com mortalidade aumentada, consistente com uma
associagao em forma de U entre ingestao de sddio e resul-
tados da saude.*®

Outras consequéncias de baixas ingestdes de sal que
podem melhorar com a restricao de sédio na dieta, inde-
pendente da PA, incluem:
* reducgao da excrecao urindria de cdlcio, que pode pro-

teger contra célculos e desenvolvimento de osteoporo-

se com a idade;"
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e aumento do efeito antiproteindrico dos inibidores da
angiotensina em pacientes com DRC;*
e regressdo da hipertrofia ventricular esquerda.*

RECOMENDAGOES

Dados os beneficios potenciais e baixo risco, a restricao
moderada de sddio na dieta é recomendada como parte do
tratamento nao farmacoldgico da hipertensdo por quase
todas as organizagdes nacionais e internacionais.

0 JNC-7 de 2003 recomenda reducédo na ingestao de
sodio na dieta de 150 a 200 meq/dia para abaixo de 100
meg/dia (aproximadamente 2,3 g de sodio).*® J4 a diretriz
europeia de hipertensao, de 2007, recomenda menos que
85 meg/dia (2,0 g de sédio).>" A VI Diretriz Brasileira de
Hipertensao considera que a necessidade didria de sodio
para 0s seres humanos é a contida em 5 g de cloreto de
sodio ou sal de cozinha.?

Ja que 80% do sal da dieta é derivado do sal adiciona-
do nas comidas e bebidas processadas, a maneira mais
facil de se obter significativa reducao em toda a populacao
é pela diminuicao do contetdo de sal adicionado aos ali-
mentos processados.®?

Uma intervencao regulatoria, que proporcione reducéao
na ingestao de sal para a populagao em geral, poderia pro-
mover substancial melhora na qualidade de vida e econo-
mia nos gastos com cuidados a salde.>%
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A obesidade como fator de risco para a hipertensao

Obesity as a risk factor for hypertension

Paula Freitas Martins Burgos’, William da Costa?, Maria Teresa Nogueira Bombig', Henrique Tria Bianco’

A epidemia mundial de obesidade e o reconhecimento da
hipertensao como um dos maiores fatores de morbidade
e mortalidade cardiovascular nos levam a realizar esta
revisao, que visa entender o envolvimento do tecido
adiposo e seu impacto no sistema metabdlico. O tecido
adiposo funciona como um 06rgao enddcrino produtor
de mdaltiplos moduladores imunes conhecidos como
adipocitocinas. A obesidade leva ao aumento da expressao
dessas adipocitocinas pro-inflamatérias no organismo,
gerando um estado inflamatério cronico. O desequilibrio
dessas adipocitocinas parece ser a chave, a resposta
moduladora do sistema inflamatdrio que contribui para as
doencas cardiovasculares e, concomitantemente, com a
hipertensao arterial.

PALAVRAS-CHAVE

Obesidade; hipertensao; dislipidemias.

The global obesity epidemic and the recognition of
hypertension as a major factor of cardiovascular
morbidity and mortality lead us to carry out this review,
which seeks to understand the involvement of adipose
tissue and its impact on metabolic system. Adipose
tissue works as an endocrine organ that produces
multiple immune modulators known as adipocytokines.
Obesity leads to increased expression of these pro-
inflammatory adipocytokines in the body, creating
a chronic inflammatory state. This imbalance of these
adipocytokines seems to be the key in modulating the
inflammatory system that contributes to cardiovascular
diseases and concomitantly to hypertension.

Obesity; hypertension; dyslipidemias.

INTRODUCAO

O relatério “Estatisticas Mundiais de Saide 2012°, da
Organizacdo Mundial da Satde (OMS)," afirma que a obesidade
¢ a causa de morte de 2,8 milhdes de pessoas por ano. “Hoje,
12% da populagdo mundial é considerada obesa”, disse o diretor
do departamento de estatisticas da OMS, Ties Boerma. O relato-
rio 2012 mostra que, no continente americano, 26% dos adultos
sao obesos, sendo a regido com maior incidéncia do problema.
No extremo oposto esta o Sudeste Asiatico, com apenas 3%
de obesos. Baseado em dados de 194 paises, o departamen-
to de estatisticas sanitarias e sistemas da informagdo da OMS
afirma que, em todas as regides do mundo, a obesidade duplicou
entre 1980 e 2008. Os dados divulgados alertam, em sintese,
para 0 aumento das doencas ndo contagiosas ligadas a obesida-
de: diabetes, hipertenséo arterial e doencas cardiovasculares, as
quais representam dois tergos das mortes do mundo.

Recebido em: 16/02/2014. Aprovado em: 20/02/2014.

0 nivel mais alto de obesidade foi registrado na regio
das Américas (26% dos adultos) e o mais baixo, no Sudeste
Asiatico (3% dos adultos), sendo a proporgao de mulheres obe-
sas maior do que a de homens. A obesidade aumenta o risco
de diabetes, problemas de coracao e cancer.

Dr. Phillip James, especialista da Inglaterra, abordou a si-
tuacao atual da Prevencao da Obesidade e da Hipertensao du-
rante conferéncia realizada no | Congresso Latino-Americano
de Hipertensdo e Obesidade. Segundo ele, essas doengas
representam graves problemas de salde publica, com altos
custos em todo o mundo. Dados da América Latina mostram
que tanto homens quanto mulheres do México, apresentam
maior incidéncia do que nos Estados Unidos. Unindo essa in-
formacdo com resultados de um estudo inédito, realizado na
Asia, o especialista afirmou que a incidéncia de hipertensao
€ maior nos povos nao caucasianos. Em relagao a obesidade,
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afirmou ser mais frequente nos Estados Unidos, seguido da
Inglaterra. Como principais fatores que contribuem para o
desenvolvimento da obesidade e hipertensao, o especialista
inseriu a genética e o meio ambiente (habitos alimentares
e sedentarismo), o tabaco, o baixo peso ao nascer e 0 so-
brepeso. O ideal, de acordo com o especialista, seria que a
populacéo tivesse um indice de massa corporal (IMC) médio
de 21 e que a ingestao de gordura fosse mantida entre 15 e
20% dos alimentos por dia. Em relacéo a ingestéo de sal e
0s niveis da pressao arterial, lembrou que ha 70 anos sabe-
se gue a quantidade de sal interfere na pressao arterial. E,
por isso, é de grande importancia uma diminuicao de sal nos
alimentos na primeira infancia, o que ira refletir no percentual
da hipertensao aproximadamente 15 anos depaois.

A agéncia sanitaria das Nacoes Unidas lembra que, no
mundo, doengas cardiovasculares matam anualmente 17 mi-
lhdes de pessoas, sendo que, desse total, 9,4 milhdes de
Obitos estdo ligados a pressao alta.

A conclus@o € de que as doengas ndo contagiosas sao
atualmente a causa de dois tergos das mortes no mundo e,
que ha cerca de 600 milhdes de hipertensos. A OMS' traba-
lha em um marco de acompanhamento e uma série de metas
voluntarias para prevenir e controlar o problema. Nimeros da
OMS! indicam que ha cerca de 600 milhdes de hipertensos
no mundo. A doenca atinge, em média, 25% da populagao
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brasileira, chegando a mais de 50% na terceira idade e, surpreen-
dentemente, a 5% dos 70 milhdes de criancas e adolescentes
no Brasil, segundo dados da Sociedade Brasileira de Hipertensao
(SBH).2 A hipertensao causa anualmente a morte de 9,4 milhdes
de pessoas no mundo e € responsavel por 45% dos ataques car-
diacos e 51% dos derrames cerebrais.” Além da hipertenséo, o
consumo excessivo de sal esta associado a outros males croni-
cos, como doengas cardiovasculares, problemas renais e cance-
res. Segundo dados da Pesquisa de Orgamentos Familiares (POF)
2002 — 2003, o consumo individual de sal nos domicilios brasilei-
ros foi de 9,6 g didrios, o que representa quase o dobro do reco-
mendado pela OMS." A POF 2008 — 2009 mostra um aumento
continuo no excesso de peso e obesidade na populagdo com
mais de 20 anos de idade ao longo de 35 anos. O excesso de
peso quase triplicou entre homens, de 18,5% em 1974 — 1975
para 50,1% em 2008 — 2009. Nas mulheres, o aumento foi me-
nor: de 28,7 para 48%. Ja a obesidade cresceu mais de 4 vezes
entre 0s homens, de 2,8 para 12,4% (1/4 dos casos de excesso)
e mais de 2 vezes entre as mulheres, de 8 para 16,9% (1/3 dos
casos de excesso). Por outro lado, o déficit de peso segue em
declinio, regredindo de 8% em 1974 — 1975 para 1,8% entre 0s
homens e de 11,8 para 3,6% entre as mulheres, em todos 0s
estratos de renda® (Figura 1).

0 Ministério da Salde, em parceria com a Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), compromete-se a elaborar o
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Fontes: IBGE, Diretoria de Pesquisas, Coordenacéo de Trabalho e Rendimento, Estudo Nacional de Despesa Familiar 1974 — 1975 e Pesquisa de Orcamentos Familiares
2002 — 2003/2008 — 2009; Instituto Nacional de Alimentagao e Nutricao,Pesquisa Nacional sobre Satde e Nutricao 1989.

Nota: Prevaléncia padronizada segundo a distribuigdo etaria, em cada sexo, da populacéo adulta brasileira em 2008 — 2009.

(1) Exclusive as areas rurais das Regioes Norte e Centro-Oeste. (2) Exclusive a area rural da Regiao Norte.

Fonte: IBGE.?

Figura 1. Prevaléncia de déficit de peso, excesso de peso e obesidade na populacdo com 20 ou mais anos de idade, por sexo — Brasil. Periodos:

1974 — 1985, 1989, 2002 — 2003 e 2008 — 20089.
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Plano Nacional de Redugdo do Consumo de Sal, a monitorar
o teor de sédio nos alimentos processados, a acompanhar as
tendéncias de consumo alimentar da populacéo e a avaliar o
impacto da reducéo desse consumo nos custos do Sistema
Unico de Sadde (SUS) e na incidéncia de doencas cronicas. 0
compromisso previu uma reducao gradual da taxa de sddio
para ser cumprida até 2012 e, depois, intensificada nos 2 anos
seguintes.

Um em cada trés adultos sofre de hipertensao arterial,
condigao que causa cerca de metade de todas as mortes por
derrame e problemas cardiacos no mundo, como destacou a
OMS.!

0 levantamento, feito anualmente pelo ministério desde
2006, traz um diagnostico da salde do brasileiro a partir de
guestionamentos por telefone sobre os habitos da populacéo,
como tabagismo, consumo abusivo de bebidas alcodlicas, ali-
mentacao e atividade fisica e doencas, como a hipertensao e
o diabetes. Em 2011, foram entrevistados 54.144 maiores de
idade de janeiro a dezembro.

Pela primeira vez, o estudo estatistico da OMS incluiu in-
formacdo de 194 paises sobre os altos niveis da pressao san-
guinea e da taxa de glicose no sangue em homens e mulheres.
Os dados revelam, entre outras coisas, que os diagnésticos e
os tratamentos baratos dessas doencas reduziram o problema
nos paises desenvolvidos.

A maioria dos casos ocorre em paises emergentes ou em
desenvolvimento. Cerca de 80% das mortes causadas por pro-
blemas cardiacos ocorreram nessas regioes. O maior indice de
casos no mundo vem da Africa, com 46% das ocorréncias. Em
contrapartida, as Américas registraram as menores incidéncias.

“A explicacéo é que, nos paises desenvolvidos, 0s sistemas
de saude detectam cedo a doenga e podem trata-la, ja que
tém recursos para isso. No entanto, lugares como a Africa, nao
somente tem sistemas de salde precdrios, mas seus habitos
culturais tém piorado”, explicou Shanti Mendis, diretora interi-
na do departamento de gestao das enfermidades nao transmis-
siveis da OMS.

As doengas cardiovasculares estao liderando cerca de me-
tade das causas de morte na Europa e da América do Norte e
a obesidade é tida como o maior fator de predisposicao para
aterosclerose prematura, mortalidade cardiovascular e tam-
bém morte stbita.*

A OMS mantem constante atualizacdo sobre prevaléncia
de sobrepeso e obesidade em todos os continentes. Segundo
projecoes da organizacdo, em 2005, tinhamos em todo
mundo cerca de 1,6 hilhdes de individuos com sobrepeso e
400 milhoes de obesos, aproximadamente. Embora em 2005
a prevaléncia de obesidade ajustada pelo IMC superior a 30
entre individuos de 15 a 100 anos de idade no Brasil fosse
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de 13,5%, a projecao para 2015 € de que essa porcentagem
chegue a 24,1%, valor muito préximo ao de nacdes desen-
volvidas. A obesidade cresce de forma assustadora e cadtica
nos paises em desenvolvimento.

Aproximadamente 70% de adultos americanos sao
obesos ou apresentam sobrepeso.® Dada a importancia da
relacao fisiopatologica entre hipertensao arterial e peso,
pode-se esperar um aumento significativo na prevaléncia
da hipertensdo com o passar dos anos se a tendéncia do
acréscimo de ganho de peso na populagdo néo for estabili-
zada ou revertida. Dados recentes da NHANES indicam que
a prevaléncia de hipertenséao entre individuos obesos, com
um IMC > 30 kg/m?, é de 42,5% comparada com 27,8%
para individuos com sobrepeso (IMC de 25,0 — 29,9 kg/m?) e
15,3% para aqueles com IMC < 25 kg/m2.5 Dados do Estudo
Framingham Heart divulgaram que, comparados ao peso de
adulto, as multivaridveis ajustadas ao risco relativo para de-
senvolvimento de hipertensao e acompanhados ao longo do
tempo foram de 1,48 e 1,70 para sobrepeso de homens e
mulheres e 2,23 e 2,63 para homens e mulheres obesos,
respectivamente.” Com a crescente epidemia da obesidade
estendendo-se por trés décadas, cresce a prevaléncia de
hipertensao. Numerosos estudos tém demonstrado a impor-
tancia do ganho de peso com aumento dos niveis pressoricos
e a reducdo do mesmo com a diminuigao dos niveis da pres-
sao arterial. No estudo Coronary Artery Risk Development
in Young Adults (CARDIA), adultos jovens (média de idade
de 25 anos), os quais mantiveram o IMC estavel (dentro de
2 kg/m?) nas 6 investigacoes durante 15 anos, nao tiveram
mudancas significativas na pressao sistdlica ou diastdlica;
contudo, aqueles que tiveram um acréscimo em seu IMC de
2 kg/m? tiveram aumento substancial na pressao arterial.®

FISIOPATOLOGIA
A etiologia da obesidade é complexa, multifatorial e resul-
tante da interacdo de genes, ambiente, estilos de vida e
fatores emocionais.®

Recentes estudos epidemioldgicos tém atribuido o risco da
obesidade a extensao e ao excesso de adiposidade abdominal.
0 IMC ¢é uma medida global da obesidade e, incluindo a cir-
cunferéncia abdominal, torna-se forte preditor de morbidade e
mortalidade cardiovascular.'

Durante décadas, tem-se discutido a associagao do aumen-
to do IMC com fenétipos pré-trombéticos e pré-inflamatérios e
nao ha mais dlvidas da associacao entre obesidade severa e a
microinflamagao cronica, assim como correlagdo com ateros-
clerose, hipertensao arterial, disfuncao endotelial, aumento da
viscosidade sanguinea, resisténcia a insulina e varios estigmas
da sindrome metabdlica.*
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Ha evidéncias de que a obesidade central e a generalizada
constituem um estado inflamatdrio cronico de baixa intensi-
dade. O tecido adiposo, por meio das adipocitocinas, modula
uma série de eventos fisioldgicos e fisiopatolégicos no orga-
nismo humano. Estimulos externos como estresse cronico e
a superalimentacdo em gorduras saturadas, mais influéncias
ambientais, sdo capazes de resultar no aumento dos marca-
dores inflamatdrios (aumento de secrecdo de citocinas), tais
como: interleucina 1 (IL-1), interleucina 6 (IL-6) e fator de ne-
crose tumoral-alfa (TNF-a)."

Sabe-se que a obesidade e suas comorbidades tém um
efeito devastador na funcéo e estrutura vascular, criando con-
digdes que favorecem a doenca cardiovascular. Ela o faz por
meio de muitos mecanismos, incluindo a hiperglicemia e o de-
senvolvimento desse estado pro-coagulante, influenciando a
producao no tecido adiposo dessas citocinas inflamatorias, re-
feridas como as adipocitocinas, as quais contribuem para o de-
senvolvimento de doencas metabdlicas e cardiovasculares.'?'

De acordo com estudos de coorte e meta-analise, 0s ris-
cos de mortalidade por todas as causas aumentam apds o0s
50 anos para mulheres com IMC > 36 kg/m? e homens com
IMC > 40 kg/m?. O risco de desenvolver doengas cardiacas
aumenta em 20% nos individuos com sobrepeso e 50% nos
obesos. Tanto 0 sobrepeso quanto a obesidade estao associa-
dos com aumento dos riscos de infarto do miocérdio e fibri-
lacdo atrial. O risco de desenvolvimento do diabetes mellitus
tipo 2 aumenta em 20% para cada 1 kg/m? ganho no IMC."®

0 mecanismo pelo qual a hipertensao essencial ocorre no ho-
mem é multifatorial, associada a um distrbio metabdlico cronico.
A causa da sensibilidade ao sal que participa de uma boa porcen-
tagem das formas de hipertenséo arterial no homem ainda nao é
conhecida, porém o dxido nitrico parece ter uma participagao impor-
tante nesse mecanismo. A sintese de dxido nitrico depende da par-
ticipacdo da enzima dxido nitrico sintase. A titulo de esclarecimento,
h4 trés isoformas de dxido nitrico sintase: a neuronal, a endotelial e
a forma induzivel, sintetizada de novo em resposta a estimulos infla-
matdrios e estd implicada em respostas de defesa do organismo.
Ja foi demonstrado que a producdo de 6xido nitrico esta diminuida
na hipertensao arterial. Por outro lado, foi descrito polimorfismo no
promotor da Oxido nitrico sintase induzivel, sugerindo a associacao
desse polimorfismo com a hipertenséo arterial essencial.”

A obesidade visceral esta associada a hiperinsulinemia e a
niveis elevados de TNF-a.. Na obesidade humana e em modelos
animais de obesidade, ocorre uma hiperexpressao de TNF-a no
tecido adiposo, secunddria ao aumento de sintese e a estabiliza-
cao da citocina no adipcito, com aumento de sua vida media.
O nivel circulante de receptores soldveis de TNF-a correlaciona-se
com o IMC e com a cintura abdominal, sendo seis vezes maior em
mulheres obesas do que nos controles com peso normal. Parece
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haver certa inter-relagdo entre TNF-ou e leptina. O aumento do
TNF-o. induz 0 aumento de leptina e ha uma relacao entre o nivel
de leptina e receptores livres circulantes de TNF-o.. A producéo de
leptina depende do padrao de obesidade e a leptina esta envolvida
na fungéo imune, j& que ela aumenta a producao de citocinas € a
fagocitose por macréfagos. De fato, em grandes obesos, ha uma
relacdo entre niveis de leptina e concentragdo aumentada de mar-
cadores inflamatorios.''® A expressao de receptores para TNF-o
nos obesos € duas vezes maior que nos nao obesos e ha forte cor-
relaco da densidade de receptores de TNF-o. com 0 IMC e com a
circunferéncia abdominal.?

A IL-6 é secretada pelo tecido adiposo no homem em
condi¢ctes ndo inflamatdrias e o tecido adiposo visceral produz
trés vezes mais IL-6 que o tecido adiposo subcutaneo. Euma
citocina multifuncional produzida por varios tipos de células,
como endotelial, fibroblasto, midcito, adipdcito e células do
sistema imune. Funciona como um mediador inflamatdrio,
aumenta em resposta ao estresse e encontra-se aumentada
na sindrome metabolica e na resisténcia a insulina. Alguns
estudos recentes sugerem uma relagao entre hipertensao ar-
terial e niveis de IL-6, de tal maneira que a hipertensao arterial
parece ser um preditor de nivel de IL.-6 em mulheres, mas nao
em homens.?’ A administracao de IL.-6 em mulheres causa
aumento do tonus simpatico central, da noradrenalina circu-
lante e da frequéncia cardiaca.?? Além disso, induz aumento
do fibrinogénio, aumentando a viscosidade do sangue e o an-
giotensinogeénio, levando a maior formacao de angiotensina,
que € um importante vasoconstritor. Estudos dinamicos em
humanos sugerem que a concentragao plasmatica de IL-6
aumenta no periodo pds-prandial, paralelamente aos niveis
de glicose e insulina, sugerindo que a IL-6 possa modular o
metabolismo de glicose no tecido adiposo no estado alimen-
tado. Aproximadamente um terco de toda IL-6 é produzida
no tecido adiposo; como a drenagem venosa da adiposidade
visceral segue pelo sistema porta até o figado, o impacto me-
tabdlico da IL-6 no figado é relevante. Existe também uma
relagao direta entre niveis de IL-6 circulantes e o IMC, que &
constante no sexo masculino e, no sexo feminino, aparece na
pGs-menopausa sem reposicao hormonal, ja que o estrogénio
inibe a secregao de IL-6, de acordo com Straub.?

A leptina, um peptideo secretado pelo adipécito, esta re-
lacionada a sinalizacao de reserva energeética, a saciedade e
a ingestao de alimentos. Além de atuar no sistema nervoso
central em um receptor da familia do receptor de IL-6 e de
regular varias vias inflamatdrias, também parece estar relacio-
nada a hipertensao arterial, agindo no sistema nervoso central
e aumentando o ténus adrenérgico.?

A hiperinsulinemia também participa do sistema nervoso
central, causando hiperatividade do sistema nervoso simpatico.
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0 estado hiperadrenérgico pode ser um mecanismo fisioldgico
de compensagao, que desencadeia termogénese no sentido de
limitar maior ganho no peso;®? porém, como consequéncia,
também ocorre aumento da pressao arterial.

0 ponto de corte para adultos tem sido identificado com
base na associacao entre IMC e doenga cronica ou mortali-
dade. A classificacdo adaptada pela OMS, apresentada nas
Tabelas 1 e 2, é baseada em padrées internacionais desenvol-
vidos para pessoas adultas descendentes de europeus.

0 IMC é um bom indicador, mas nédo totalmente correla-
cionado com a gordura corporal. As suas limitagdes sao: nao
distingue massa gordurosa de massa magra, podendo ser
pouco estimado em individuos mais velhos em decorréncia de
sua perda de massa magra e diminuicéo de peso, e é superes-
timado em individuos musculosos.

0 IMC néo reflete, necessariamente, a distribuicéo da gor-
dura corporal. A medida da distribuicao de gordura é importan-
te na avaliacdo de sobrepeso e obesidade porque a gordura
visceral-abdominal € um fator de risco potencial para a doenca,
independentemente da gordura corporal total. Individuos com
mesmo IMC podem ter diferentes niveis de massa gordurosa
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visceral. Por exemplo, a distribuicdo de gordura abdominal €
claramente influenciada pelo sexo, para algum actmulo de gor-
dura corporal; 0 homem tem em média duas vezes a quantida-
de de gordura abdominal da mulher na pré-menopausa.

0 IMC n&o reflete necessariamente 0 mesmo grau de gor-
dura em diferentes populacoes, particularmente por causa
das diferentes proporgdes corporais. Na populacéo brasileira,
tem-se usado a tabela proposta pela OMS para classificacao
de sobrepeso e obesidade e seu uso apresenta as mesmas
limitagOes encontradas na literatura; no entanto, apresenta
semelhante correlagdo com as comorbidades. A combinagao
do IMC com medidas da distribuicao de gordura pode ajudar
a resolver alguns problemas do uso do IMC isolado.

A associacao da medida da circunferéncia abdominal
com o IMC pode oferecer uma combinacgao de avaliagoes
de risco e ajudar a diminuir as limitagdes de cada uma das
avaliacoes isoladas.?

TRATAMENTO
0 tratamento recomendado com mudanca do estilo de
vida, atividade fisica e drogas nem sempre funciona, sendo

Tabela 1. Classificacdo de peso pelo indice de massa corporea.

Classificagao IMC (kg/m?) Risco de comorbidades
Baixo peso <185 Baixo

Peso normal 18,5-249 Médio
Sobrepeso -

Pré-obeso 25,0-299 Aumentado

Obeso | 30,0-349 Moderado

Obeso I 350-39,9 Grave

Obeso Il Muito grave

IMC: indice de massa corpdrea.
Fonte: ABESO, 2009-2010.°

Tabela 2. Combinacao das medidas de circunferéncia abdominal e indice de massa corpérea para avaliar obesidade e risco para diabetes e

doenca cardiovascular.

Risco de complicagées metahdlicas IMC (kg/m?) Circunferéncia abdominal (cm)
Homem: 94 — 102 102+
Mulher: 80 — 88 88+
Baixo peso <185 - -
Peso sauddvel aumentado 1856-249 - Aumentado
Sobrepeso 25,0-29,9 Aumentado Alto
Obesidade >30 Alto Muito alto

Fonte: ABESO, 2009-2010.°
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necessdria a intervengao cirdrgica. Contudo, essa indicacéo
restringe-se a pacientes portadores de obesidade mérbida
(IMC > 40 kg/m?) ou com IMC > 35 kg/m? quando associa-
do a preditores de risco para a sadde, apos tentativas clinicas
de tratamento.

Na obesidade tratada com drogas, podem-se utilizar
agentes noradrenérgicos, como a anfepramona, por periodos
curtos, e as anfetaminas, as quais foram proscritas, todas
com efeitos colaterais significativos. Agentes serotonérgi-
cos que atuam aumentando a liberagéo e/ou a recaptacéao
de serotonina, tais como a fenfluramina e a dexfenflurami-
na, ambas suspensas do mercado por aumentarem 0s riscos
de valvopatia e hipertensdo pulmonar. Drogas como a fluo-
xetina e a sertralina, utilizadas no tratamento de desordens
obsessivo-compulsivas, também agem inibindo a recaptacao
de serotonina e tém o potencial de auxiliar no combate a
obesidade; entretanto, parece que o beneficio adicional da
perda de peso nos primeiros seis meses ¢ perdido ao longo
do tempo.?® Finalmente, temos os agentes mistos (noradre-
nérgicos e serotonérgicos), como a sibutramina, que age ini-
bindo a recaptacao de serotonina e também de noradrenalina
e dopamina.

Na classe de drogas que reduzem a absor¢ao de nutrientes,
ligando-se as lipases gastrointestinais no Iimen intestinal e
prevenindo a hidrélise da gordura dietética (triglicérides), esta
o orlistat. Efeitos indesejados também sdo esperados, como
esteatorreia e flatuléncia.

0 tratamento da hipertensao arterial (HA) deve acontecer
concomitantemente, ndo havendo recomendacao para utiliza-
cdo de grupos de anti-hipertensivos especificos. Entretanto,
¢ fato reconhecido que os diuréticos e os betabloqueadores
em elevadas doses podem piorar a resisténcia a insulina e a
dislipidemia aterogénica. Mais ainda, revisdo recente da lite-
ratura sugere que os betablogueadores podem induzir o ganho
de peso.?¥

Se, ainda, tudo isso nao funcionar, um programa cirdrgi-
co deve incluir apoio psicoldgico integral em todas as fases
de tratamento e avaliagdo pré-operatéria sistematica, visan-
do minimizar riscos. Entre as técnicas utilizadas, o bypass
gastrico é considerado padrao de referéncia. Em relacdo a
perda de peso, 0s resultados sao impressionantes, reduzindo-
se em média 40% do peso em 1 ano, chegando até a 62%
em 5 anos, melhorando concomitantemente o0s niveis pres-
soricos. Entretanto, o seguimento clinico é essencial, dada a
possibilidade de alteracées metabdlicas relativas ao processo
disabsortivo induzido pela cirurgia. Portanto, a monitorizagéo
do estado nutricional, hematolégico e 6sseo é fundamental,
além do apoio psicoldgico na fase de adaptacao ao novo es-
tilo de alimentacéo.*'
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CONCLUSAO
A HA é um dos mais importantes fatores de risco para o de-
senvolvimento das doencas cardiacas e cerebrovasculares.
Ela esta relacionada com 40% das mortes por acidente vas-
cular cerebral e 25% das mortes por doenga corondria. A HA
e suas complicacbes também sao responsaveis por elevado
nimero de internacdes, sendo fundamental medidas que re-
duzam esse impacto. Por conseguinte, tornam-se imperiosos
0 aumento do conhecimento da populacéo sobre o diagnos-
tico precoce e o controle adequado dos niveis pressoricos.*
A abordagem desses assuntos € fundamental e imprescin-
divel aos sistemas de salde publica ndo sé pelos gastos aos
cofres publicos, mas também pela situagao de inferioridade do
paciente perante o contexto social, refletindo em sua vida coti-
diana e socioecondmica, concluindo-se que a obesidade é um
dos principais fatores de risco da hipertensao arterial. Todos
os medicos necessitam contribuir com esse esforgo, porque,
sendo eles membros atuantes da comunidade em que vivem,
podem colaborar para a melhoria e 0 bem-estar social.
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ARTIGO DE REVISAQ

Sedentarismo e hipertensao arterial

Sedentary lifestyle and hypertension

José Luis Azi7’

A hipertensao arterial ¢ o principal fator de risco para a
morbidade e mortalidade das doencas cardiovasculares,
como infarto agudo do miocardio e acidente vascular
encefalico. O sedentarismo € um dos fatores que contribuem
para a elevacdo da pressao arterial, como também esta
associado a outras condicbes que agravam a situagao
hipertensiva, entre elas, diabete, obesidade, dislipidemia
e sindrome metabdlica. Nesta revisdo, foram utilizados
artigos extraidos por meio de pesquisa no LILACS, MEDLINE
e PubMed, filtrados pelas palavras: “comportamento
sedentario” e “hipertensdo”. Na maioria das vezes, a anélise
do sedentarismo é feita com dados subjetivos de autorrelatos
com pouca validagdo em varios estudos. Ultimamente, o
uso de aparelhos que procuram objetivar o tempo em que
0 individuo fica inativo podem avaliar as modificagdes na
postura (em pé, sentado e deitado) e os mais modernos
usam conjuntamente dados fisiolégicos, como a frequéncia
cardiaca, para melhorar a eficacia. E nitida a correlagao
inversa entre sedentarismo, hipertensao e mortalidade
cardiovascular e, para modificar essa situagao, a orientagao
de todas as diretrizes de hipertensao arterial recomenda
atividade fisica por, pelo menos, 150 minutos semanais.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao; estilo de vida sedentario; risco cardiovascular.

Hypertension is the main risk factor for morbidity and
mortality of cardiovascular diseases, such as acute
myocardial infarction and stroke. A sedentary lifestyle
is one of the factors that contribute to elevated blood
pressure and is also associated with other conditions
that aggravate the hypertensive situation, among them,
diabetes, obesity, dyslipidemia and metabolic syndrome.
In this review, we used selected articles by searching
on LILACS, MEDLINE and PubMed, filtering through
the words: “sedentary behavior” and “hypertension”.
Most often, the analysis of sedentary lifestyle is made
through subjective data from self-reports, with little
validation in several studies. Lately, the use of devices
that seek to objectify the time that the individual is
inactive can assess changes in posture (standing,
sitting and lying) and the most modern ones use jointly
physiological data, such as heart rate, to improve
efficiency. There is a clear inverse correlation between
physical inactivity, hypertension and cardiovascular
mortality and, in order to change this situation, the
orientation of all hypertension guidelines recommends
physical activity at least 150 minutes weekly.

Hypertension; sedentary lifestyle; cardiovascular risk.

INTRODUGAO
0 mundo contemporaneo, o desenvolvimento humano e a
migracdo para 0s grandes centros tecnoldgicos, aliados ao
acesso as invencdes do homem para gerar seu conforto e in-
teragir entre si por meio de um simples toque nos smartfones
ou tablets, fazem com que o sedentarismo ou inatividade fisica
apresentem niveis crescentes na populagao geral.

0 sedentarismo passa a ser um problema de satde publi-
ca no século 21, uma pandemia mundial que est4 associada

Recebido em: 14/03/2014. Aprovado em: 20/04/2014.

as varias comorbidades, como hipertensao arterial sistémi-
ca, diabetes mellitus tipo 2, obesidade, sindrome metabdlica
e dislipidemia.

0 movimento humano representa um comportamento
complexo, influenciado por questdes de motivagdo pessoal,
de salde e de mobilidade, fatores genéticos e os ambientes
fisicos e sociais em que as pessoas vivem. Esses fatores, sem
davida, exercem influéncia sobre a propenséo a desenvolver
comportamentos sedentarios, bem como a atividade fisica.

'Instituto do Coragao do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Séo Paulo (INCOR-FMUSP) — Sao Paulo (SP), Brasil.
Correspondéncia para: José Luis Aziz — Rua Principe Humberto, 126 — CEP: 09725-200 — Sao Bernardo do Campo (SP), Brasil — E-mail: cardioaziz@cardioaziz.com.br

Conflito de interesses: nada a declarar.



76 Sedentarismo e hipertensao arterial
Aziz JL

No entanto, os caminhos bioldgicos, sociais e ambientais que
levam a comportamentos sedentarios versus atividade fisica
podem ser diferentes. Além disso, os efeitos na salide associa-
dos ao sedentarismo e a atividade fisica podem ser o resultado
de diferentes mecanismos bioldégicos.

Nao é incomum que as pessoas gastam quase metade do
seu dia de vigilia sentadas, com os musculos relativamente
inativos. Dado o crescente ritmo da mudanga tecnoldgica no
mercado mundial, na comunidade e nos ambientes de trabalho,
0s humanos modernos podem ainda nao ter atingido o auge
histdrico de inatividade fisica.

Inicialmente, podemos apresentar trés termos frequen-
temente usados como sinbnimos em linguagem leiga, mas
que possuem significado técnico distinto. A atividade fisica
¢ um comportamento complexo que apresenta um espectro
bastante amplo, desde uma tarefa doméstica, como varrer a
casa, até a escalada de uma alta montanha. Pode ser definida
como qualquer movimento corporal produzido pelos muscu-
los esqueléticos que resulte em gasto energético. O exercicio
fisico caracteriza-se como uma atividade em que ha intencio-
nalidade de movimento, sendo considerado um subgrupo das
atividades fisicas que sao planejadas, estruturadas e repetiti-
vas, tendo como proposito a manutencéo da salde ou aperfei-
coamento do condicionamento fisico ou, ainda, a melhora da
aptidao fisica. J& o esporte pressupde a existéncia de adver-
sarios e uma maior organizacao, normalmente representada
por um conjunto de regras.’

Considera-se que a atividade fisica insuficiente &
um fator de risco independente para doengas coronaria-
nas. Aproximadamente 12% de todas as mortes nos Estados
Unidos estao relacionadas com a falta de atividades fisicas
regular e a inatividade, associada a um aumento de pelo me-
nos o dobro do risco de um evento coronariano, com um risco
relativo semelhante ao da hipertenséo arterial, dislipidemia ou
tabagismo. Estimam-se 200 mil mortes/ano a partir de doenga
isquémica do coragao, cancer ou diabetes mellitus tipo 2 asso-
ciada ao sedentarismo.?

Estudos epidemioldgicos observacionais recentes suge-
rem fortemente que os baixos niveis de atividades fisicas
podem ter uma relacao direta e significativa com hipertenséo
arterial, obesidade, diabetes mellitus, sindrome metabdlica e
doenca cardiovascular.®

Esses estudos epidemioldgicos recentes tém reportado as-
sociagOes inversas entre tais comportamentos e mortalidade
em humanos sedentéarios (Tabela 1).

A relacao dose-resposta é clara entre o tempo didrio em que
0 individuo fica sentado e a mortalidade por todas as causas e
doencas cardiovasculares. Isso foi evidenciado em seguimento
por 12 anos da Pesquisa Fitness Canada em homens e mulheres.*
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No entanto, a relacéo entre estar sentado e mortalidade por can-
cer nao foi significativa. Resultados semelhantes foram obtidos
em 6,6 anos de seguimento do estudo em Diabetes, Obesidade
e Estilo de Vida (AusDiab), no qual houve uma associagao for-
temente positiva entre a assistir televisao e mortalidade por to-
das as causas ou doenca cardiovascular e sem relacao quanto
ao cancer.’ Em analise do Furopean Prospective Investigation of
Cancer (EPIC)-Norfolk Study,® também revelou-se uma associa-
¢ao significativa entre a visualizacao de TV e mortalidade por to-
das as causas (hazard ratio [HR] = 1,05; 1C95% 1,01 — 1,09 por
hora por dia) e mortalidade por doengas cardiovasculares (HR =
1,08; 1C95% 1,01 — 1,16), mas nao para a mortalidade por can-
cer (HR = 1,04; 1C95% 0,98 — 1,10 por hora por dia) ao longo de
9,5 anos de follow-up. Os resultados desses trés estudos sao
muito semelhantes; no entanto, dois outros estudos demons-
traram resultados diferentes. Em analise do estudo encontrou
uma relacdo positiva e significativa entre o tempo gasto sen-
tado em um carro e mortalidade por doenga cardiovascular em
homens, mas ndo conseguiu mostrar a mesma relagao entre
assistir TV e mortalidade por doencas cardiovasculares.” O es-
tudo Japao Centro de Saude Publica (JPHC) demonstrou que
0s homens que passaram 8 horas ou mais sentados todos o0s
dias tinham um risco significativamente elevado de mortalida-
de por todas as causas (HR = 1,18; 1C95% 1,04 — 1,35), em
comparagao com os homens que se sentaram menos de 3 ho-
ras por dia; no entanto, ndo houve associacao correspondente
entre as mulheres.® Se as pessoas ficam sentadas em média
de 8 a 10 horas por dia,’ talvez limiares mais elevados sejam
necessarios para determinar os efeitos nocivos para a salde
associados a um tempo elevado que o individuo fica sentado.

No entanto, o risco de mortalidade permanece mais alto para
adultos fisicamente ativos com hipertensao tratada e controlada
do que o risco de mortalidade para populactes de normotensos
fisicamente ativos. Prevenir a hipertenséo €, portanto, impera-
tivo para reduzir o risco de mortalidade na populacéo adulta.”
Nao temos provas convincentes de que comportamentos seden-
tarios como sentar e assistir TV estao relacionados a mortalida-
de prematura. Uma questao que continua a ser respondida é se
esses comportamentos sdo independentes do total de niveis de
atividade fisica por si 0.

Além dos estudos que utilizaram a mortalidade como
desfecho primdrio, vérias pesquisas também examinaram
a influéncia de comportamentos sedentarios no desenvol-
vimento de doencas cronicas, como obesidade, diabetes
mellitus tipo 2 e desenvolvimento da resisténcia a insulina
e consequente hipertensdo. Por exemplo, assistir TV asso-
ciou-se com um risco aumentado de desenvolver obesidade
e diabetes mellitus tipo 2 ao longo de 6 anos de follow-up no
estudo Nurses Health." O risco relativo (RR) de obesidade
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Tabela 1. Resumo dos estudos epidemioldgicos sobre sedentarismo e mortalidade em humanos.

Estudo (ref) Tamanho da amostra Follow-up Comporta[n_e nto Resultados HR (95%Cl) P
sedentario
Japan Public Health Center (JPHC) Study (34)  83.034 homem/mulher 8,7 anos sentado morta"gzﬂsats"das a
homem
<3 h/dia 1,00
3-8 h/dia 1,02 (0,95-1,11)
=8 h/dia 1,18 (1,04-1,35)
mulher
<3 h/dia 1,00
3-8 h/dia 0,95 (0,85-1,06)
=8 h/dia 1,10 (0,82-1,25)
Canada Fitness Survey (30) 17.013 homem/mulher Total/DCV/cancer
todas as causas
nenhum 1,00
Va4 do tempo 1,00 (0,86-1,18)
V2 do tempo 1,11 (0,94-1,30)
% do tempo 1,36 (1,14-1,63)
todo o tempo 1,54 (1,25-1,91)
mortalidade cardiovascular
nenhum 1,00
Vs do tempo 1,01 (0,77-1,31)
V2 do tempo 1,22 (0,94-1,60)
% do tempo 1,47 (1,09-1,96)
todo o tempo 1,54 (1,09-2,17)
morte por cancer
nenhum 1,00
Y4 do tempo 0,92 (0,71-1,20)
V2 do tempo 0,91 (0,69-1,20)
% do tempo 0,96 (0,69-1,33)
todo o tempo 1,07 (0,72-1,61)
G?:Stsllf?ADJ:S;f)S’S?UZng?nd 8.800 homem/mulher Total/DCV/cancer
todas as causas
<2 h/dia 1,00
2-4 hy/dia 1,13 (0,87-1,36)
=4 h/dia 1,46 (1,04-2,05)
Mortalidade cardiovascular
Nenhum 1,00
2-4 h/dia 1,19 (0,72-2,00)
>4 h/dia 1,80 (1,00-3,25)
morte por cancer
nenhum 1,00
2-4 h/dia 1,12 (0,75-1,66)
=4 h/dia 1,48 (0,88-2,49)
Aerobics Center Longitudinal Stud assistindo TV/ mortalidade
(ACLS) (33) ’ ! 7.744 homem 21,0 anos dirigindo cardiovascular
assistindo TV
<4 h/semana 1,00
4-8 h/semana 1,02 (0,74-1,42)
8-12 h/semana 1,27 (0,90-1,78)
>12 h/semana 0,96 (0,68—1,36)
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Tabela 1. Continuacao.

Estudo (ref) Tamanho da amostra Follow-up compona',“.e nto Resultados HR (95%Cl) P
sedentario

dirigindo

<4 h/semana 1,00

4-7 h/semana 1,09 (0,77-1,54)

7-10 h/semana 1,33 (0,96-1,83)

>10 h/semana 1,37 (1,01-1,87)

0,01

EPIC-Norfolk Study (32) 13.197 homem/mulher 9,5 anos assistindo TV Total/DCV/cancer
Todas as causas

h/dia 1,05 (1,01-1,09)
mortalidade cardiovascular

h/dia 1,08 (1,01-1,16)
morte por cancer

h/dia 1,04 (0,98-1,10)

foi aproximadamente o dobro (RR = 1,94; 1C95% 1,51 -
2,49) e do risco de diabetes mellitus tipo 2 foi 70% maior
(RR = 1,70; 1C95% 1,20 — 2,43) em quem assiste 40 horas
ou mais por semana de TV em comparagdo com mulheres
assistindo 1 hora ou menos por semana.'" A relagao en-
tre assistir TV e diabetes mellitus tipo 2 ao longo de 10 anos
foi ainda mais forte nos homens do Health Professionals
Follow-Up Study (HPFS)."?

METODOS PARA AVALIAGAO DO SEDENTARISMO
Varias pesquisas sao feitas a fim de validar os instrumen-
tos utilizados para averiguar o comportamento sedentario
na populagéo adulta e criangas e muitos paises produzem
diretrizes para recomendar e limitar a prevaléncia do se-
dentarismo.'*'* E, portanto, oportuno e necessario delinear
0s métodos nas abordagens utilizadas para a avaliacdo do
comportamento sedentario na contexto da pesquisa em
salde da populagao.

Novas evidéncias indicam que varios marcadores de com-
portamento sedentdrio, incluindo visualizagao de TV e tempo
total sentado, séo deleteriamente associados com morbidade
e mortalidade por doengas cronicas, muitas vezes, indepen-
dentemente de atividade fisica.’™ '

Os meétodos de avaliagdo do comportamento sedentario
podem ser resumidos da seguinte forma:

* questiondrios subjetivos de medidas de autorrelatos diarios;
* objetivos como medidas de acelerdmetros, monitores de

postura, frequéncia cardiaca (FC) com monitoramento e

detecgao combinada com monitores multi-unit.

As principais caracteristicas dos métodos subjetivos e ob-
jetivos de medida estao resumidas na Tabela 2.

0S QUESTIONARIOS DE AUTORRELATO

Até 0 momento, a maioria dos estudos que utilizam medidas de
autorrelato tém focado a captura de tempo de visualizagao de TV
diariamente como um marcador do sedentarismo total.""®* Muitos
dos questionarios utilizados para capturar o tempo de visualiza-
¢ao de TV nao mostram confiabilidade e validade. Um estudo que
examinou a validade mostra que o tempo de visualizagéo de TV
foi significativamente menor quando medido por autorrelato em
comparacao com uma medida objetiva.?? Além disso, a medigéo
do tempo de visualizacdo de TV como um indicador de tempo
total sedentdrio € problematica, j& que esse comportamento
nao parece ser representativo do comportamento geral seden-
tario.2"? Estudos que usam essa metodologia sobre o impacto
do sedentarismo total baseados somente na visualizagéo de TV
devem ser interpretados com cautela.

Outros questiondrios de autorrelato tém centrado mais em
medidas globais de comportamento sedentério, como o tem-
po total de ficar sentado diariamente, mas, da mesma forma,
essas medidas ndo tém sido adequadamente demonstradas?.
O International Physical Activity Questionnaire (IPAQ) foi pro-
jetado para fornecer um método internacional para padronizar
e medir a atividade fisica e o tempo sentado em estudos de
vigilancia.” O item sedentario no IPAQ geralmente tem sido
demonstrado com confiabilidade moderada (correlagao de
Spearman — p > 0,7 para os dados de teste e reteste), mas
moderada a fraca na validade convergente (correlacdo de
Spearman p < 0,5) quando comparado com o comportamento
sedentario objetivamente medido por acelerometria.?

Trabalhos recentes tentam desenvolver ferramentas de medicao
mais refinadas que avaliam multiplos comportamentos sedentarios
(por exemplo, a visualizacao de TV, leitura e socializacao) e/ou com-
portamentos de dominio especffico (por exemplo, estar no trabalho
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Tabela 2. Métodos de Medicdo em epidemiologia: Comportamento sedentdrio

Visao geral dos métodos de medigao de comportamento sedentério no contexto da pesquisa em satide da populagao

Caracteristicas Subjetivo Objetivo
L L . Monitor Monitor
Questionario de  Questionario s . Monitores de 0 _to 0 .to es
L. Diarios Acelerometria combinado de unidades
auto-relato Proxy-relatorio Postura P
com FC miiltiplas
Custo Baixo Baixo Baixo Moderado Moderado Alto Alto
- . Todos os grupos ~ Todos os grupos ~ Todos os grupos  Nao testado em
Populagéo Adultos Criancas/ldosos Adultos Jrip Jrip grip ;
populacionais populacionais populacionais criangas
P . . . . . Potencialment
650 (.jo Baixo Baixo Moderado Baixo Baixo/moderado  Baixo/moderado otenciaimente
Participante alto
Peso do . .
. Baixo Baixo Moderado Moderado Moderado Moderado/alta Moderado/alta
Pesquisador
Comportamentos  Comportamentos  Comportamentos Tempo gasto Atividade
. ~ o o o Tempo de , . . Postura e postura
Dimensdes especificos, especificos, especificos, . sentado/em pe, intensidade, L
. sedentarismo . . transigoes, 0
avaliadas 0 contexto 0 contexto 0 contexto as transigdes de frequéncia e o
. . ; . . . total - modo de atividade
ambiental e social ambiental e social ambiental e social postura duragdo
L Amplamente Amplamente Utilizado com Amplamente Cada vez mais Utilizado com .
Aplicagdo " " . " " A Pouco utilizado
utilizado utilizado pouca frequéncia utilizado utilizado pouca frequéncia
. Moviment
Informagdes Fornece dados ovimento
; . combinado e
sobre o tipo de sobre as Pode ser usado Literatura S Capaz de
LT . . Capaz de fisiologica de o
comportamento  populagbes ndo  para avaliar os  substancial sobre E T identificar o
Forca (s) - ~ B distinguir identificacéo de
e contexto Util sd0 capazes comportamentos aplicagdo e , e comportamento
. L I sentado/em pé  auxilio de dados .
para o projeto de  de completar simultaneos analise modo/tipo
. - de tempo de uso
intervengdo auto-relatos :
do monitor
- - - - Sem consenso < . ~ L Nao testado
Sao necessario  S&o necessarios Sao necessérios  Sao necessarios .
o . ” . . sobre 0 . . em ambientes
Limitagdo (s) Considerar viés mais estudos mais estudos mais estudos para mais estudos para )
ara validacao para validagao processamento validacéo validacao de pesquisa de
P de dados grande escala

ou em casa e viajar dirigindo).?> %% Clemes et al. relataram que,
quando comparado o comportamento sedentario por meio de uma
pergunta Unica, o tempo sentado € significativamente subestimado,
enquanto que em um questionario especffico de dominio, com va-
rios itens, o tempo médio sentado € avaliado com mais precisdo.?”
No entanto, o questiondrio Unico tinha limites preferenciais e de-
monstrou erro de menor medida (aleatéria e sistematica), possivel-
mente devido ao menor nlimero de respostas necessarias.

Os atributos qualitativos (por exemplo, recordar periodo e for-
mato de pergunta/resposta), modo de administragao (por exem-
plo, entrevista autoadministrada) e instrumentos de autorrelato
existentes sao extremamente variados. A comparagao dos resul-
tados de teste e reteste em adultos ndo demonstra claramente
que um perfodo do recordatodrio ou formato de administragao &
superior a outro. H4 alguma evidéncia de que a validade pode ser
melhor em adultos quando os participantes recordam um dia tipico
em comparacao com um periodo de 7 dias ou 12 meses. No en-
tanto, essas observacoes derivam de estudos em diferentes popu-
lagbes que usaram diferentes medidas de referéncia.’® Além disso,
os adultos e as criangas parecem mais capazes de recordar o com-
portamento sedentério para dias da semana do que os finais de

semana, talvez por causa de uma maior variabilidade nos padroes
de comportamento nos fins de semana.?32"%

Os pontos fortes dos questionarios de autorrelato incluem que
eles sdo custo-efetivos e de facil acesso para a maioria da popu-
lacdo. Uma limitacdo fundamental das medidas de autorrelato &
que eles demonstram consistentemente pouca validade. Um dos
principais obstaculos para estabelecer a validade desse método é
a falta de uma medida referente padrao-ouro aceita para o com-
portamento sedentario.?® Outros métodos objetivos, como os que
avaliam mudancas na postura, s&o promissores para futuras ava-
liagbes do sedentarismo.®*" Uma outra limitacdo de ferramentas
de autorrelato € que eles sao vulneraveis a influéncia de normas
culturais e sociais. A avaliacdo do tipo de comportamento a ser
realizado é complicada pelo fendémeno de comportamentos con-
correntes (ou seja, um individuo pode estar envolvido em visuali-
zacao de TV e uso do telefone celular ao mesmo tempo). Portanto,
a coleta de dados por meio de medidas globais de autorrelato, em
vez de tipos especfficos de comportamento, pode ter maior utilida-
de na investigacdo epidemioldgica.

0 autorrelato pode ndo ser apropriado para uso em crian-
cas, pois sua capacidade cognitiva limitada pode dificultar a
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obtencao de uma informagéo precisa. Em tais circunstancias,
relatos dos pais podem ser usados para coletar informagoes
sobre 0 comportamento sedentério das criancas.? Tem sido
proposto nas pesquisas observacionais que a idade para autor-
relato deve ficar entre 10 e 14 anos, abaixo do que o uso des-
sas medidas de comportamento sedentério é inadequada.'*
Em uma revisao, os coeficientes de confiabilidade (de correla-
cao intraclasse ou de Pearson — r) para relatos dos pais sobre
comportamento sedentario das criangas variou de 0,60 a 0,80.7

0 comportamento sedentario € multifacetado e, como tal, por
vezes, requer uma avaliagdo mais detalhada do que pode ser obti-
do por meio de marcadores de tempo total de sessao. Além disso,
certos tipos de comportamento, particularmente aqueles que sao
esporadicos, podem ser dificeis de lembrar com preciséo por um
periodo de tempo maior do que algumas horas. Para diminuir os
problemas associados com a retirada comportamental, diérios e
avaliacdo momentanea ecoldgica (Ecological momentary assess-
ment — EMA) tém sido desenvolvidos.**

Na tentativa de objetivar o comportamento, estao sendo
desenvolvidos alguns equipamentos para que a informacéao te-
nha confiabilidade. Citaremos alguns deles a seguir.

ACELEROMETRO
Sao pequenos dispositivos leves, geralmente usados em uma
cinta elastica posicionada no quadril ou parte inferior das cos-
tas. Acelerdmetros medem a frequéncia e a amplitude de acele-
racao do segmento do corpo ao qual eles estao ligados e, muitas
vezes, integram essas informagdes em forma de contagem de mo-
vimento.* Eles também podem ser usados para detectar curtos
periodos em que ndo ha contagem de movimentos e excedam o
limite especificado, 0 que pode nao ser afirmado por autorrelato.
H& muitos acelerdmetros no mercado adequados para uso em in-
vestigacao epidemioldgica, embora o ActiGraph (ActiGraph LLC,
Pensacola, FL, EUA) tenha sido o mais utilizado até o momento.®
H& uma falta de consenso sobre o protocolo mais adequado para
a andlise de dados do acelerometro, limitando a comparabilidade
entre 0s estudos e impedindo a sintese de evidéncias. No entan-
to, acelerometros sdo utilizados para avaliar o tempo de seden-
tarismo em estudos de vigildncia em larga escala.¥* O periodo
de monitoramento para avaliagdo, com base em acelerdmetro de
tempo sedentéario, geralmente ¢é de sete dias.*’#'#? Matthews e
Hart et al.*** tém sugerido que, em adultos mais velhos, cinco
dias sdo suficientes para prever com precisao o tempo de seden-
tarismo médio didrio por acelerometria.* Um estudo recente com
criancas de 6 a 8 anos descobriu que 3 dias de acompanhamento
prevé confiabilidade de 73% para as estimativas de tempo gas-
to em sedentdrios usando o Actigraph GT1M.%

Em estudos com criangas, a andlise do nimero de horas mo-
nitoradas € necessaria para a inclusao diaria na analise, variando

Rev Bras Hipertens vol. 21(2):75-82, 2014.

de 6 a 10 horas/dia.*?%*® No entanto, um dia mais curto pode
ser razodvel, dependendo da idade da crianga. Em adultos, tem
sido geralmente necessario um minimo de 10 horas de tempo
de uso.¥#" Sao necessarios métodos aperfeicoados de identi-
ficacdo do tempo inativo. Uma solucéo possivel € combinar a
deteccao de movimento com as avaliagdes fisioldgicas, tal como
frequéncia cardiaca,*® em que a auséncia de dados fisioldgicos
pode ser usada para indicar o perfodo inativo.

Foram propostos varios pontos de corte para definir o tem-
po de sedentarismo em criangas e adolescentes, variando de
10 — 1.592 contagens por minuto (CPM).%0%"

Usando o Actigraph (modelos uniaxiais), o limite de conta-
gem < 100 CPM é frequentemente aplicado para designar o
tempo de sedentarismo em adultos.¥#*> Também foi propos-
to esse ponto de corte para a classificagdo de comportamento
sedentario usando o monitor de atividade Actical (Mini-Mitter,
Bend, OR, EUA).5* No entanto, apesar do uso generalizado des-
se ponto de corte, alguns estudos relatam que sua validade em
adultos é limitada.®”** Recentemente, Kozey-Keadle et al.** ob-
servaram a validade do critério de nimero dos pontos de corte
pelo Actigraph (GT3X) — 50, 100, 150, 200 e 250 CPM — para
definir o tempo de sedentarismo contra observacao direta de
uma pequena amostra de adultos (n = 20). Os resultados in-
dicaram que o ponto de corte CPM Actigraph 100 subestima o
tempo de sedentarismo em 4,9%. O ponto de corte com 0 menor
viés foi de 150 CPM, que superestimou o tempo de sedentaris-
mo em 1,8%. Um estudo recente de Oliver et al.% investigou os
pontos de corte para 0 acelerdmetro usando o Activpal (coxa
montado; PAL Technologies Ltd., Glasgow, Reino Unido) e con-
cluiu que o limiar de zero counts/15 s é a estimativa mais precisa
do tempo inativo. No entanto, reconhecendo as dificuldades po-
tenciais de um ponto de corte de contagem zero, 0s autores re-
comendam um limite de 0 — 5 counts/15 s durante periodos em
que o dispositivo pode ser considerado como tendo sido usado.

Uma limitagdo fundamental dos tradicionais acelerémetros
como uma medida de comportamento sedentério é avaliar a
intensidade do movimento e, portanto, sdo menos capazes de
distinguir entre as posturas, como sentado e deitado ou em pé.
Consequentemente, periodos em pé ainda podem ser erronea-
mente classificados como tempo de sedentarismo e vice-ver-
sa.2”% Modelos mais recentes do acelerometro Actigraph (GT3X
e GT3X +) incluem uma funcao inclinémetro, que classifica a
postura dos participantes em quatro categorias (dispositivo re-
movido, em pé, deitado e sentado). A evidéncia preliminar, con-
tudo, indica que a validade dessa funcao ainda € limitada.®’

MONITORES DE POSTURA
0 Activpal € um pequeno dispositivo eletrénico de pouco peso
usado sob a roupa na regiao da coxa. O Activpal determina a
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postura com base na aceleragao da coxa, incluindo o compo-
nente gravitacional e usando algoritmos proprios para classifi-
car o tempo sentado/deitado, em pé ou pisando, além de for-
necer informagdes sobre cadéncia e nimero de passos dados.

0 Activpal tem demonstrado ser uma medida confiavel e va-
lida de contagem de passos em adultos.®®% No entanto, poucos
estudos tém explorado a validade do Activpal para medir o tempo
sentado.®*% Em um estudo de validagéo, houve diferenca media
percentual de 0,19% (limites de concordancia: -0,68 para 1,06%)
entre 0 monitor Activpal e a observagéo direta.*® Kozey-Keadle
et al.>* examinaram a validade do Activpal em avaliar o com-
portamento sedentdrio e detectar redugdes no tempo sentado.
0 Activpal foi altamente correlacionado com a observagéo direta
(R? = 0,94). Pesquisas avaliaram que a confiabilidade e a validade
do critério Activpal para medir o tempo sentado em jovens estao
atualmente limitadas, embora os estudos estejam comegando a
surgir.%%6" Davies et al., por exemplo, examinaram os dados de va-
lidade presentes em 30 criangas de idade pré-escolar que foram
filmadas nas atividades habituais na creche enquanto usavam o
Activipal, demonstrando sensibilidade de 87%, especificidade de
97% e valor preditivo positivo para 0 tempo gasto sentado/deitado
de 96%, sugerindo que esse dispositivo também pode ser uma
medida vélida do tempo sentado em criangas.

MONITORES DE MULTIPLOS SENSORES

0 utilitério de dispositivos multi-site/multi-sensor tem sido ampla-
mente analisado no contexto clinico (por exemplo, avaliagéo de
mobilidade em idosos),® mas o seu potencial no dominio epi-
demiolégico é, em grande parte, desconhecido. Normalmente,
esses dispositivos utilizam mdltiplos acelerdmetros, inclindme-
tros ou sensores fisiolgicos ligados a varios pontos no corpo.
Os sinais dos sensores sao entao integrados para permitir a clas-
sificacao das diferentes posturas e tipos de movimento. Alguns
dispositivos foram desenvolvidos e examinados quanto a sua
precisao na deteccao de postura e atividade em ambientes con-
trolados.*'#35* No entanto, a validade e a viabilidade da utiliza-
cao desses dispositivos ainda nao foram amplamente testadas.
Esses dispositivos podem, contudo, ser valiosos como medidas
de critério na validacao de outras ferramentas de medicao de
comportamento sedentario. Por exemplo, o dispositivo inteligen-
te para gasto energético e atividade (IDEEA®, MiniSun, Fresno,
CA, EUA) demonstrou 98% de precisdo na classificagao de
32 tipos diferentes de atividades e posturas em condigoes de la-
boratdrio.®' Matthews et al.*’ relataram um pequeno e inédito
estudo no qual a validade do ActiGraph (modelo 7164) 100
CPM no ponto de corte para o comportamento sedentéario foi
comparado com o monitor IDEEA em 19 adultos. Os monitores
Actigraph e IDEEA mostraram valores semelhantes para o tempo
gasto dos sedentarios (8,63 e 8,53 horas/dia, respectivamente)
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e nao houve uma associagao moderada entre os dois dispositi-
vos (r = 0,59). O desenvolvimento e a validagao de estudos sao
necessarios para examinar a utilidade desses dispositivos.

ATIVIDADE FiSICA

Muitos estudos mostram que a atividade fisica regular auxilia
na prevencao e no tratamento da hipertenséo arterial e reduz o
risco cardiovascular e mortalidade.

Uma meta-andlise com estudos randomizados mostra que exer-
cicio fisico aerdbico regular reduz a pressao arterial sistélica em re-
pouso em 3,0 mmHg e a pressao arterial diastdlica em 2,4 mmHg.
Nos pacientes controles e nos hipertensos, a reducao foi de 6,9 e
4.9 mmHg na presséo sistolica e diastolica, respectivamente.®

Nos exercicios de baixa intensidade e regular, alguns es-
tudos mostraram reducdao de mortalidade cardiovascular em
torno de 20%.%57 £ aconselhavel os individuos hipertensos fa-
zerem atividades fisicas aerdbicas moderadas, como corridas,
bicicleta e natagao por 30 minutos de 5 a 7 dias por semana.

Os exercicios resistidos na hipertensao nao sao recomen-
dados, pois contribuem para elevar a pressao arterial.t

CONCLUSAO

0 sedentarismo e a hipertensao tém relagdes estreitas. A ina-
tividade fisica incrementa o sobrepeso, a obesidade, eleva o0s
triglicerideos, reduz o HDL-colesterol e converge para o aumento
de cintura abdominal, sindrome metabdlica e resisténcia a in-
sulina, culminando na elevagéo da pressao arterial sistémica.
Apesar das dificuldades epidemioldgicas para mensurar 0 com-
portamento sedentario, 0 que observamos nesta revisdo é que
tal postura nos dias modernos certamente aumenta a prevalén-
cia da hipertensao arterial e, consequentemente, da morbidade
e mortalidade cardiovascular, a qual, como se sabe, é um dos
principais fatores de risco para patologias cardiacas e cerebrais.

REFERENCIAS

1. Hamilton MT, Hamilton DG, Zderic TW. Role of low energy expenditure and
sitting in obesity, metabolic syndrome, type 2 diabetes, and cardiovascular
disease. Diabetes. 2007;56(11):2655-67.

2. Kim'Y, Wilkens LR, Park SY, Goodman MT, Monroe KR, Kolonel LN. Association
between various sedentary behaviors and all-cause, cardiovascular disease and
cancer mortality. Int J Epidemiol. 2013;42(4):1040-56.

3. Beunza JJ, Martinez-Gonzalez MA, Ebrahim S, et al. Sedentary behaviors and the risk
of incident hypertension: the SUN Cohort. Am J Hypertens. 2007;20(11):1156-62.

4. Katzmarzyk PT, Church TS, Craig CL, Bouchard C. Sitting time and mortality
from all causes, cardiovascular disease, and cancer. Med Sci Sports
Exerc. 2009;41(5):998-1005.

5. Dunstan DW, Barr EL, Healy GN, et al. Television viewing time and
mortality:  the  Australian  Diabetes, Obesity and Lifestyle  Study
(AusDiab). Circulation. 2010;121:38491.

6. Windaele K, Brage S, Besson H, et al. Television viewing time independently
predicts all-cause and cardiovascular mortality: the EPIC Norfolk Study. Int J
Epidemiol. 2011;40(1):150-9.

7. Warren TY, Barry V, Hooker SP. Sui X, Church TS, Blair SN. Sedentary behaviors
increase risk of cardiovascular disease mortality in men. Med Sci Sports Exerc.
2010;42(5):879-85.

8. Inoue M, Iso H, Yamamoto S, et al. Daily total physical activity level and premature
death in men and women: results from a large-scale population-based cohort
study in Japan (JPHC study). Ann Epidemiol. 2008;18:522-30.



20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

21.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Sedentarismo e hipertensao arterial
Aziz JL

McCrady SK, Levine JA. Sedentariness at work: how much do we really
sit? Obesity (Silver Spring). 2009;17:2103-5.

. Brown RE, Riddell MC, Macpherson AK, Canning KL, Kuk JL. The joint association

of physical activity, blood-pressure control, and pharmacologic treatment of
hypertension for all-cause mortality risk. Am J Hypertens. 2013;26(8):1005-10.

. Hu FB, Li TY, Colditz GA, Willett WC, Manson JE. Television watching and other

sedentary behaviors in relation to risk of obesity and type 2 diabetes mellitus in
women. JAMA. 2003;289:1785-91.

. Hu FB, Leitzmann MF, Stampfer MJ, Colditz GA, Willett WC, Rimm EB. Physical

activity and television watching in relation to risk for type 2 diabetes mellitus in
men. Arch Intern Med. 2001;161:1542-8.

. United Kingdom. Department of Health. Chief Medical Officers of England,

Scotland, Wales, and Northern Ireland. 2011. Start active, stay active: a report
on physical activity from the four home counties’ Chief Medical Officers; London:
Department of Health; 2011.

. Tremblay MS, LeBlanc AG, Janssen |, et al. Canadian sedentary behavior guidelines

for children and youth. Appl Physiol Nutr Metab. 2011;36:59-64.

. Chinapaw MJ, Proper KI, Brug J, van Mechelen W, Singh AS. Relationship

between young peoples’ sedentary behavior and biomedical health indicators: a
systematic review of prospective studies. Obes Rev. 2011;12:621-32.

. Tremblay MS, Leblanc AG, Kho ME, et al. Systematic review of sedentary behavior

and health indicators in school-aged children and youth. Int J Behav Nutr Phys
Act. 2011;8:98.

. Marshall SJ, Ramirez E. Reducing sedentary behavior: a new paradigm in physical

activity promotion. Am J Lifestyle Med. 2011;5:518-30.

. Clark BK, Sugiyama T, Healy GN, Salmon J, Dunstan DW, Owen N. Validity and

reliability of measures of television viewing time and other non-occupational
sedentary behavior of adults: a review. Obes Rev. 2009;10:7-16.

Bryant MJ, Lucove JC, Evenson KR, Marshall S. Measurement of television viewing
in children and adolescents: a systematic review. Obes Rev. 2007;8:197-209.
Matton L, Wijndaele K, Duvigneaud N, et al. Reliability and validity of the Flemish
Physical Activity Computerized Questionnaire in adults. Res Q Exerc Sport.
2007;78:293-306.

Biddle SJ, Gorely T, Marshall SJ. Is television viewing a suitable marker of
sedentary behavior in young people? Ann Behav Med. 2009;38:147-53.
Sugiyama T, Healy GN, Dunstan DW, Salmon J, Owen N. Is television viewing
time a marker of a broader pattern of sedentary behavior? Ann Behav Med.
2008;35:245-50.

Marshall AL, Miller YD, Burton NW, Brown WJ. Measuring total and domain-
specific sitting: a study of reliability and validity. Med Sci Sports Exerc.
2010;42(6):1094-102.

Craig CL, Marshall AL, Sjostrém M, et al. International Physical Activity Questionnaire:
12-country reliability and validity. Med Sci Sports Exerc. 2003;35(8):1381-95.

Clark B, Thorp A, Winkler E, et al. Validity of self-report measures of workplace sitting
time and breaks in sitting time. Med Sci Sports Exerc. 2011;43(10):1907-12.

Hardy LL, Booth ML, Okely AD. The reliability of the Adolescent Sedentary Activity
Questionnaire (ASAQ). Prev Med. 2007;45:71-4.

Clemes SA, David BM, Zhao Y, Han X, Brown WJ. Validity of two self-report
measures of sitting time. J Phys Act Health. 2012;9:533-9.

Lubans DR, Hesketh K, Cliff DP, et al. A systematic review of the validity and
reliability of sedentary behavior measures used with children and adolescents.
Obes Rev. 2011;12:781-99.

Rennie KL, Wareham NJ. The validation of physical activity instruments for
measuring energy expenditure: problems and pitfalls. Public Health Nutr.
1998;1:265-71.

Grant PM, Ryan CG, Tighe WW, Granat MH. The validation of a novel activity
monitor in the measurement of posture and motion during everyday activities. Br
J Sports Med. 2006;40:992-7.

Zhang K, Werner P. Sun M, Pi-Sunyer FX, Boozer CN. Measurement of human daily
physical activity. Obes Res. 2003;11:33-40.

Brown JE, Broom DH, Nicholson JM, Bittman M. Do working mothers raise couch
potato kids? Maternal employment and children’s lifestyle behaviors and weight in
early childhood. Soc Sci Med. 2010;70:1816-24.

Montoye HJ, Kemper HCG, Saris WHM, Washburn RA. Measuring physical
activity and energy expenditure. Champaign: Human Kinetics; 1996.

Shiffman S, Stone AA, Hufford MR. Ecological momentary assessment. Ann Rev
Clin Psychol. 2008;4:1-32.

Chen KY, Bassett DR Jr. The technology of accelerometry-based activity monitors:
current and future. Med Sci Sports Exerc. 2005;37(11 Suppl):S490-500.

Colley RC, Garriguet D, Janssen |, Craig CL, Clarke J, Tremblay MS. Physical
activity of Canadian children and youth: accelerometer results from the 2007 to
2009 Canadian Health Measures Survey. Health Rep. 2011;22:15-23.

Matthews CE, Chen KY, Freedson PS, et al. Amount of time spent in sedentary
behaviors in the United States, 2003-2004. Am J Epidemiol. 2008;167:875-81.
Colley RC, Garriguet D, Janssen |, Craig CL, Clarke J, Tremblay MS. Physical
activity of Canadian children and youth: accelerometer results from the 2007 to
2009 Canadian Health Measures Survey. Health Rep. 2011;22:15-23.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.
68.

Rev Bras Hipertens vol. 21(2):75-82, 2014.

Edwardson CL, Gorely T. Epoch length and its effect on physical activity
intensity. Med Sci Sports Exerc. 2010;42(5):928-34.

QOjiambo R, Cuthill R, Budd H, et al. Impact of methodological decisions on accelerometer
outcome variables in young children. Int J Obes. 2011;35(Suppl 1):98-103.
Hagstromer M, Oja P Sjostrom M. Physical activity and inactivity in an adult
population assessed by accelerometry. Med Sci Sports Exerc. 2007;39(9):1502-8.
Vale S, Silva P, Santos R, Soares-Miranda L, Mota J. Compliance with physical
activity guidelines in preschool children. J Sports Sci. 2010;28:603-8.

Matthews CE, Ainsworth BE, Thompson RW, Bassett DR Jr. Sources of variance
in daily physical activity levels as measured by an accelerometer. Med Sci Sports
Exerc. 2002;34(8):1376-81.

Hart TL, Swartz AM, Cashin SE, Strath SJ. How many days of monitoring predict physical
activity and sedentary behavior in older adults? Int J Behav Nutr Phys Act. 2011;8:62.
Basterfield L, Adamson AJ, Pearce MS, Reilly JJ. Stability of habitual physical
activity and sedentary behavior monitoring by accelerometry in 6- to 8-year-
olds. J Phys Act Health. 2011;8:543-7.

King AC, Parkinson KN, Adamson AJ, et al. Correlates of objectively measured
physical activity and sedentary behavior in English children. Eur J Public Health.
2011;21:424-31.

Basterfield L, Adamson AJ, Frary JK, Parkinson KN, Pearce MS, Reilly JJ.
Longitudinal study of physical activity and sedentary behavior in children. Pediatrics.
2011;127:24-30.

Yildirim M, Verloigne M, de Bourdeaudhuij I, et al. Study protocol of physical
activity and sedentary behaviour measurement among schoolchildren by
accelerometry—cross-sectional survey as part of the ENERGY-project. BMC
Public Health. 2011;11:182.

Brage S, Brage N, Franks PW, Ekelund U, Wareham NJ. Reliability and validity
of the combined heart rate and movement sensor Actiheart. Eur J Clin Nutr.
2005;59:561-70.

Borghese MM, Tremblay MS, Leduc G, et al. Independent and combined associations
of total sedentary time and television viewing time with food intake patterns of 9- to
11-year-old Canadian children. Appl Physiol Nutr Metab. 2014 Mar 14:1-7

Trost SG, Loprinzi PD, Moore R, Pfeiffer KA. Comparison of accelerometer cut points
for predicting activity intensity in youth. Med Sci Sports Exerc. 2011;43(7):1360-8.
Healy GN, Wijndaele K, Dunstan DW, et al. Objectively measured sedentary time,
physical activity, and metabolic risk: the Australian Diabetes, Obesity and Lifestyle
Study (AusDiab). Diabetes Care. 2008;31:369-71.

Wong SL, Colley R, Connor Gorber S, Tremblay M. Actical accelerometer sedentary
activity thresholds for adults. J Phys Act Health. 2011;8:587-91.

Kozey-Keadle S, Libertine A, Lyden K, Staudenmayer J, Freedson PS. Validation
of wearable monitors for assessing sedentary behavior. Med Sci Sports Exerc.
2011;43(8):1561-7.

Oliver M, Schofield GM, Badland HM, Shepherd J. Utility of accelerometer
thresholds for classifying sitting in office workers. Prev Med. 2010;51:357-60.
Hart TL, Ainsworth BE, Tudor-Locke C. Objective and subjective measures of
sedentary behavior and physical activity. Med Sci Sports Exerc. 2011;43(3):449-56.
McMahon GC, Brychta RJ, Chen KY. Validation of the ActiGraph (GT3X) inclinometer
function. Med Sci Sports Exerc. 2010;42:489.

Busse ME, van Deursen RW, Wiles CM. Real-life step and activity measurement:
reliability and validity. J Med Eng Technol. 2009;33:33-41.

Ryan CG, Grant PM, Tigbe WW, Granat MH. The validity and reliability of a novel
activity monitor as a measure of walking. Br J Sports Med. 2006;40:779-84.

. Davies G, Reilly JJ, McGowan AJ, Dall PM, Granat MH, Paton JY. Validity, practical

utility, and reliabilty of the ActivPAL™ in preschool children. Med Sci Sports Exerc.
2012;44(4):761-8.

Ridgers ND, Salmon J, Ridley K, O'Connell E, Arundell L, Timerio A. Agreement
between activPAL and Actigraph for assessing children’s sedentary time. Int J
Behav Nutr Phys Act. 2012;9:15.

Culhane KM, O'Connor M, Lyons D, Lyons GM. Accelerometers in rehabilitation
medicine for older adults. Age Ageing. 2005;34:556-60.

Bao L, Intille SS. Activity recognition from user-annotated acceleration data. In:
Ferscha A, Mattern F, editors. Proceedings of PERVASIVE. Berlin: Springer-Verlag,
2004; LNCS. 3001:1-17.

Culhane KM, Lyons GM, Hilton D, Grace PA, Lyons D. Long-term mobility
monitoring of older adults using accelerometers in a clinical environment. Clin
Rehabil. 2004;18:335-43.

Cornelissen VA, Fagard RH. Effects of endurance training on blood pressure, blood
pressure-regulating mechanisms and cardiovascular risk factors. Hypertension.
2005; 46(4):667-75.

Rossi A, Dikareva A, Bacon SL, Daskalopoulou SS. The impact of physical
activity on mortality in patients with high blood pressure: a systematic review. J
Hypertens. 2012;30:1277-88.

Fagard RH. Physical activity, fitness, mortality. J Hypertens. 2012;30:1310-2.
Vanhees L, Geladas N, Hansen D, et al. Importance of characteristics and
modalities of physical activity and exercise in the management of cardiovascular
health in individuals with cardiovascular risk factors: recommendations from the
EACPR. Part II. Eur J Prev Cardiol. 2012;19(5):1005-33.



Rev Bras Hipertens vol. 21(2):83-86, 2014.

ARTIGO DE REVISAO J§ 83 |

Alcool e hipertensio. Aspectos epidemiologicos,

fisiopatolagicos e clinicos

Alcohol and hypertension. Epidemiological, pathophysiological and clinical aspects

Dilma do Socorro Moraes de Souza’

Diversos estudos populacionais demonstram correlagéo
positiva do alcool com a hipertenséo arterial, porém as
evidéncias observadas nao sao consistentes em relacao
aos riscos cardiovasculares que essa substancia exerce em
individuos hipertensos. O principal desafio é a quantificacao
do nivel de hipertensdo em relagdo aos padroes de
consumo do etanol, bem como a andlise de resultados
em populacdes com diferentes padrdes de consumo.
Nesse contexto, a proposta deste artigo € comentar
sobre os efeitos agudos em longo prazo que o dlcool
exerce em populagdes hipertensas provindas de varias
regioes, cujas caracteristicas geograficas, epidemioldgicas,
socioeconomicas e culturais sao diferentes.

PALAVRAS-CHAVE

Etanol; hipertensdo; hipertensao/fisiopatologia.

Several population studies show a positive correlation
between alcohol and hypertension, but the evidence
observed is not consistent regarding the cardiovascular
risk that this substance brings to hypertensive subjects.
The main challenge is to quantify hypertension level
in relation to the patterns of ethanol consumption as
well as the analysis of the results in populations with
different patterns of consumption. In this context,
the aim of this article is to review the long-term
acute effects that alcohol brings to hypertensive
populations from several regions, whose geographic,
epidemiological,  cultural and  socioeconomic
characteristics are different.

Ethanol; hypertension; hypertension/physiopathology.

INTRODUCAO

“0 alcool apresenta-se como causador de impacto social no
mundo, pois grande parte da populagdo mundial, especialmen-
te, adultos jovens e adolescentes de ambos os géneros conso-
mem alcool, sendo que esta substancia além de causador de
mortes prematuras em centros urbanizados gerando aciden-
tes de tr@nsito e no trabalho, estresse, desnutri¢do, violéncia
ao crime, apresenta-se como um dos principais fatores de
risco modificaveis para hipertensao arterial. O grande desa-
fio referente aos efeitos do alcool em individuos hipertensos
¢ a dificuldade de se guantificar padroes de consumo nesta
classe de pacientes, pois a populacao alvo € resistente a par-
ticipagdo em protocolos de pesquisas dificultando até mes-
mo correlagdo com os subtipos de hipertenséao arterial, uma
vez que esta andlise sofre influéncia, da quantidade, estilo de
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vida e nivel socioecondmico da populagao envolvida, tornando
a metodologia dos estudos bastante heterogénea e com
diferentes padrdes de resultados das analises”.

Estudos epidemioldgicos transversais ou longitudinais corre-
lacionaram a ingestao cronica de etanol com o desenvolvimento
de hipertensao arterial independentemente do tipo de bebida
alcodlica, porém dependente dos padrdes de consumo e nao re-
lacionados a fatores como idade sexo, raga e obesidade.z Quanto
ao padrao de consumo do etanol, existem diferengas culturais
entre as diferentes populagdes em relagao aos habitos de con-
sumo, que variam desde o consumo leve a moderado durante
as refeigoes ou fora delas até o consumo pesado, situagéo fre-
quente em alguns paises europeus.® De acordo com um estudo
de coorte que avaliou risco e beneficio do consumo de alcool e
a mortalidade cardiovascular total em individuos hipertensos, o
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consumo leve a moderado de alcool parece exercer um efeito
cardioprotetor na redugdo de mortalidade cardiovascular nos in-
dividuos hipertensos, independentemente dos niveis pressoricos,
em comparacao com abstémios.* Estudos de base populacional
estimam que o consumo excessivo de alcool seja responsavel
por cerca de 10 a 30% dos casos de hipertensao arterial.® O con-
sumo excessivo e irregular de alcool ou padrao binge drinking é
considerado como a ingestao de cinco drinques para homens ou
quatro drinques para mulheres em uma (nica ocasiao.

As recomendacdes quanto ao volume para ingestéo de al-
cool em individuos hipertensos limitam o consumo de bebida
alcodlica até dois drinques didrios para homens e um drinque
para mulheres a fim de no influenciar na redugdo da pressao
arterial. Em um estudo epidemiolégico populacional, foi demons-
trado que o consumo leve a moderado de alcool em 30 dias es-
teve relacionado com elevacéo significativa da presséo arterial
em individuos que consumiam menos de dois drinques ao dia em
comparagdo com abstémios. Nesse estudo, os individuos que
ingeriram &lcool sem alimentagdo apresentaram maior risco de
desenvolver hipertensao arterial quando comparados aos indi-
viduos que consumiam é&lcool e alimentos em refeicao Unica.’
0 Estudo INTERSALT envolveu 4.844 homens e 4.837 mulheres
entre 20 e 59 anos de idade e examinou essa populagdo quanto
ao consumo de 300 mL de etanol semanalmente (34 g, 3 ou
4 drinques/dia), tendo observado correlagéo positiva com a ele-
vagao da pressao arterial em bebedores quando comparados a
ndo bebedores.® Investigadores tém demonstrado que o consu-
mo moderado de etanol atua aumentando o HDL-c, contrapon-
do-se com o consumo excessivo em que nao se observa efeito
semelhante, porém uma acao aterogénica com elevagao dos
niveis de LDL-c, lipoproteinas de alta densidade.® Estudos tém
demonstrado que o consumo pesado de etanol ou padrao bin-
ge drinking influencia na mortalidade cardiovascular por diversos
mecanismos, tais como aumento do risco de doenga arterial co-
ronaria, alteracoes nos fatores da coagulagao propiciando risco
de trombose, agdo miocérdica direta e no sistema de condugéo
levando a arritmias e aumento agudo ou sustentado da pres-
sao arterial." Meta-analise que avaliou os efeitos da reducao do
consumo de etanol na pressao arterial incluiu 15 ensaios clinicos
randomizados, envolvendo 2.234 participantes, e demonstrou
que reducado de 2 mmHg na pressao diastdlica poderia diminuir
a prevaléncia de hipertenséo arterial em 17%, risco de doenca
arterial coronaria em 6% e reducgao de 15% nas taxas de aciden-
te vascular cerebral isquémico e ataque isquémico transitdrio."!

FISIOPATOLOGIA

0 éalcool exerce uma acdo aguda apds o consumo, sendo
responsavel pelo desenvolvimento de hipertensao arterial
em longo prazo.'”” Em revisdes sistematicas dos estudos de
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intervencao, os quais avaliaram os efeitos do alcool na pressao
arterial utilizando a medida de consultério comparada com a
medida residencial, relataram que havia uma resposta bifasica,
imediatamente apds a exposigao ao alcool, manifestada por
vasodilatagdo, seguida por uma resposta mais tardia, na qual
havia elevacao dos niveis tensionais.” Modelos em animais su-
gerem que a hipertensao induzida pelo etanol estéa relacionada
ao comportamento bifasico da agao aguda do alcool na ativi-
dade simpatica e a uma resposta mediada dos barorreceptores
ainda desconhecida. Estudo randomizado e controlado com
placebo avaliou a resposta autondmica simpatica do alcool em
comparacdo com controles normotensos, demonstrando que
ha diferencas na exposicdo aguda do etanol em hipertensos
quando comparados com os controles normotensos. A respos-
ta da atividade simpatica ao consumo agudo foi intensificada
em hipertensos (Figura 1). A frequéncia cardiaca manteve-se
inalterada em hipertensos e normotensos controles.”™ As prin-
cipais hipoteses de estudos anteriores que analisaram a acao
do etanol sobre os niveis tensionais referem-se a estimulagao
simpética ou adrenal e ao sistema renina-angiotensina-aldoste-
rona, ambos atuando nas vias inibitdrias do centro vasomotor e
causando aumento nos niveis de hormdnio antidiurético, cortisol
e comprometimento do mecanismo barorreflexo. Entretanto,
as evidéncias nao sdo conclusivas, pois determinados autores
encontraram resultados divergentes, acreditando que o alcool

Antes do alcool (PAS=152 mmHg)

Depois do alcool (PAS=168 mmHg)

10s

PAS: pressao arterial sistdlica.

Figura 1. Alteracdes da atividade simpdtica e uso de dlcool. Acima,
registro da atividade simpatica muscular em individuo normotenso,
antes da ingestao de alcool, e, abaixo, apds consumo de alcool, ndo
demonstrando estimulagao simpdtica ap6s o consumo, apesar de
elevacao da pressao arterial.’
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possa exercer um efeito direto na musculatura lisa vascular
ocasionada pelo influxo de calcio ou por agao endotelial.’®!’
Os ensaios clinicos de intervengao utilizando a monitoriza-
cao ambulatorial da pressdo arterial (MAPA) demonstraram
resposta hiperaguda da pressao arterial em consumidores hi-
pertensos que ingeriam vinho no almogo em quantidades mo-
deradas a altas, consistindo em efeito hipotensor pés-prandial
e reducao do descenso noturno da pressao arterial sistolica.’

CLiNICA

As investigacoes de modelos em animais examinaram o efeito
de vérios métodos de estresse associado ao etanol na pressao
arterial de ratos. Os resultados demonstraram nesse modelo que
0 consumo cronico esteve relacionado com elevagao da pressao.
Os mecanismos postulados para o efeito que 0 consumo crénico
de etanol exerce no sistema cardiovascular refere-se a estimula-
cao nervosa simpatica, aumento na secrecao de glicocorticoides,
alteragdes contrateis na musculatura lisa dos vasos e exacerba-
cao da resposta vascular a vasoconstritores ou insuficiéncia no
relaxamento vascular.'

Estudo transversal de base populacional que investigou a
relacdo entre a pressao de pulso e o consumo de alcool em
trabalhadores na faixa etaria de 20 a 69 anos, separando 0s
grupos quanto ao consumo em leve (< 30 g/dia) e pesado
(= 30 g/dia), observou que a pressao de pulso era mais elevada
com 0 avanco da idade, a partir de 40 anos, e proporcional aos
niveis de consumo, sendo maior em bebedores pesados.?

Meta-anélise de estudos populacionais tomando como
base o consumo cronico de etanol e a acdo de protecao car-
diovascular do vinho tinto sugere que individuos hipertensos
acima de 60 anos de idade sejam aconselhados quanto a re-
ducao do consumo de alcool.?

Outra meta-analise de estudos randomizados procurou
quantificar o consumo de trés a seis drinques diarios de be-
bida alcodlica e correlacionar com os niveis tensionais, ob-
servando que a reducao da ingestao de etanol a partir de um
determinado nivel nos hipertensos seria responsavel pela
reducdo das pressoes sistdlicas e diastolicas.”” Um estudo
de prevencao primaria de doenga cardiovascular analisou
28.848 mulheres na pods-menopausa acima de 45 anos de
idade e 13.455 médicos na faixa etaria de 40 a 84 anos, en-
contrando associacao fortemente positiva entre o alcool e 0
risco de hipertensao arterial, com diferentes efeitos em re-
lacdo aos padroes de consumo. Nesse estudo, o consumo
de alcool foi mais prevalente no sexo masculino (15,2%) e
a maioria das mulheres (43%) era abstémia. Quando foram
observados niveis de consumo de &lcool, idade e género, 0s
autores descreveram que os homens apresentavam um pa-
drdo em curva J relacionado com a idade e a ingestao de
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alcool.?? O consumo leve a moderado de alcool em individuos
do sexo masculino apresentou relagao linear positiva com o
risco de hipertensao arterial; tal achado foi corroborado por
autores de estudos epidemioldgicos observacionais, pois be-
bedores pesados apresentam maior frequéncia de hiperten-
sao de dificil controle.?2* Nos estudos de prevencao primaéria,
0 consumo leve a moderado apresentou-se de forma oposta
em mulheres que exibiram uma associacao em curva J entre
0 aumento do consumo de alcool e o risco de hipertensao
arterial, considerando-se como média cinco a seis drinques
por semana para esse nivel de consumo.?

Em uma comparacao da associagao entre o consumo de cer-
veja, licor, vinho branco e vinho tinto ajustado para o risco de
hipertensao arterial em mulheres em um seguimento de 10,9 a
21,8 anos, verificou-se uma curva em J entre a quantidade de
alcool e a pressao arterial. ?

EFEITOS CRONICOS

TiPOS DE BEBIDA E CORRELAGAO COM A PRESSAQ ARTERIAL

Sao escassos o0s estudos que correlacionaram os tipos de bebi-
da alcodlica e a relagdo com a hipertenséo arterial. Um estudo
de coorte acompanhando 6.000 voluntarios afrodescendentes
sul-africanos durante 5 anos, com o objetivo de correlacionar
0 autorrelato de ingestao de alcool com marcadores bioquimi-
cos, por meio de questionario padronizado, concluiu que a in-
tensidade da ingesta pelo autorrelato esteve relacionada com
elevacdo da presséo arterial, além do baixo nivel socioecond-
mico da populacao analisada.”® Em revisao sistematica de es-
tudos epidemioldgicos populacionais e transversais que anali-
saram o consumo de alcool associado ao risco de desenvolver
hipertensao e a relacao dose-resposta em bebedores e absté-
mios, observou-se que o consumo de etanol acima de trés do-
ses correlaciona-se positivamente com a elevagéao da pressao
arterial.?8 Alguns estudos de coorte referem efeito protetor do
consumo leve a moderado de &lcool no sistema cardiovascular
em relacéo aos abstémios, com especial atengao em pacien-
tes diabéticos, hipertensos e com antecedentes de doenca
arterial corondria. Muitos desses efeitos estao relacionados
com a presenga de antioxidantes contidos nos componentes
de bebidas alcodlicas, atribuindo-se tal efeito aos polifendis
contidos no vinho e na cerveja.”’ Estudo clinico de intervengao
avaliando o efeito pressor de bebidas com diferentes teores
de alcool, como vinho tinto, cerveja e destilados, observou que
havia elevagao na pressao arterial quando o consumo diério
estava entre 39 e 41 g de &lcool, ndo havendo relagao com
0 tipo de bebida. Esses resultados foram corroborados por
um estudo de base populacional em que os autores atribuem
como causa de elevagao da presséo arterial o efeito do etanol
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e nao dos polifendis, pois, ao retirarem o etanol das bebidas
sem alteracOes na quantidade, ndo observaram mudancas dos
niveis pressoricos.” 0 efeito do consumo leve a moderado de
etanol na populagao hipertensa ainda € mal compreendido,
pois 0s estudos sdo divergentes quanto a intensidade do efei-
to. As evidéncias sugerem forte tendéncia de recomendacoes
quanto @ mudanga do estilo de vida em termos de prevencao
e tratamento de individuos hipertensos que consomem acima
de 30 g/dia de alcool.
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Genética e hipertensao arterial
Genetic and hypertension

Heno Ferreira Lopes’

ARTIGO DE REVISAO J &7 |

Ahipertensao arterial temalta prevaléncianomundo e, noBrasi,
a taxa de prevaléncia vem aumentando progressivamente. Na
grande maioria das vezes, a causa da hipertensao arterial €
desconhecida. O componente genético é importante como
causa para uma pequena parte dos hipertensos e a interacao
da genética com o meio ambiente é responsavel pela maioria
dos casos de hipertensao arterial. Em um pequeno percentual
de hipertensos, € possivel diagnosticar uma causa renal,
enddcrina ou de origem cardiovascular que pode ser tratada.
Nos casos de hipertensao secundaria a uma heranga genética,
pode-se destacar a sindrome de Liddle, sindrome do excesso
aparente de mineralocorticoide, hipertensao exacerbada pela
gravidez, sindrome de Gordon, aldosteronismo suprimivel
por glicocorticoide, hiperaldosteronismo familiar tipo 2 e
hiperplasia adrenal congénita. Nos casos em que existe uma
predisposicao genética e a hipertensao se instala de acordo
com a interagdo com o meio ambiente, pode-se destacar
COMO mecanismos mais importantes 0 aumento da atividade
simpatica, a participacdo do sistema renina-angiotensina e um
defeito na excrecao renal do sodio. A exposicao ao estresse e
a ingestao exagerada de sal contribuem sobremaneira para a
ativacao desses sistemas e a instalagdo da hipertensao arterial
nos individuos geneticamente predispostos.

PALAVRAS-CHAVE

Genetica; hipertensao; meio ambiente.

Arterial hypertension prevalence is high all over the
world and, in Brasil, this prevalence has been increasing
progressively. In the majority of patients, the hypertension
cause is unknown. Gentic componentisimportant as a cause
of hypertension in a small number of hypertensive patients
and the interaction between genetic an environment is
responsible for the majority of hypertension cases. In a
small number of hypertensive patients, it is possible to
find a renal, endocrine or cardiovascular cause which is
possible to treat. In those cases of hypertension secondary
to genetic inheritance, we can mention Liddle syndrome,
apparent mineralocorticoid excess syndrome, hypertension
exacerbated by pregnancy, Gordon syndrome, corticosteroid
remediable hypertension, familial hyperaldosteronism type
2, and congenital adrenal hyperplasia. \When there is a
genetic predisposition to hypertension and this disease
occurs according to the interaction with environment, we
can highlight the increase in sympathetic activity, the
participation of renin-angiotensin system and a impairment
in renal sodium excretion. The stress exposition and high
salt ingestion will contribute to the activation of these
systems and to hypertension initiation in genetically
predisposed subjects.
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Genetics; hypertension; environment.
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INTRODUGAO

A hipertensao arterial € um importante problema de salde
plblica da atualidade pelo grande numero de pessoas
acometidas e de complicagdes cronicas. No Brasil, dados do
Ministério da Satde mostraram que a hipertensao arterial atin-
ge entre 20 e 40% da populacao adulta." A frequéncia eleva-
da em nossa populagao, bem como as complicagdes clinicas
decorrentes, fazem com que a hipertenséo arterial tenha um
papel de destague nos programas de sadde publica. Por esse
motivo, estudos clinicos, epidemiolégicos e genéticos tém sido
realizados para melhor compreender 0os mecanismos envolvi-
dos no desenvolvimento da hipertensao arterial, bem como
aprimorar os metodos de diagnéstico, tratamento e prevengao
da mesma.?

Por volta de 90% dos casos de hipertensao nao possuem etio-
logia conhecida ou cura, sendo necessario o controle da pressao
arterial por meio de mudancas no estilo de vida e/ou tratamento
farmacoldgico. A etiopatogenia da hipertensao é multifatorial, de
modo que ela resulta da interacao de diferentes genes associa-
dos a um grande nimero de fatores ambientais que atuam de
maneira coordenada para resultar no aumento mantido da pres-
sao arterial. Em uma minoria de pacientes, a pressao sanguinea
elevada é um sinal clinico decorrente de disfungao renal, endocri-
na ou cardiovascular e, nesse caso, a hipertenso é considerada
como secundaria.

Em um pequeno grupo de pacientes hipertensos, altera-
cbes génicas envolvidas na génese da hipertensao permite
classifica-los com o diagndstico de hipertensao arterial secun-
daria (formas monogénicas). Porém, na grande maioria dos
hipertensos, o aumento da pressao arterial é o resultado da
interacao da predisposi¢ao genética com o meio ambiente.

FORMAS MOGENICAS DE HIPERTENSAO ARTERIAL

As formas de hipertensao arterial secundaria a aberragao gené-
tica apresentam um padréo de heranga monogeénico distingui-
vel e sdo caracterizadas por disfungdes do néfron distal ou do
cortex adrenal. Sao consideradas como causa de hipertensao
monogénica as seguintes patologias: sindrome de Liddle, sin-
drome do excesso aparente de mineralocorticoide, hipertensao
exacerbada pela gravidez, sindrome de Gordon, aldosteronismo
suprimivel por glicocorticoide, hiperaldosteronismo familiar tipo
2 e hiperplasia adrenal congénita.®*

A prevaléncia das formas monogénicas de hipertenséao
arterial secundaria é baixa, porém o diagndstico preciso é
fundamental para o sucesso no tratamento e prevencéo das
co-morbidades associadas a hipertensao.

A sindrome de Liddle é uma forma de hipertensao mono-
génica com padrao de transmissao autossémico dominante.
A sintomatologia da doenca caracteriza-se por hipertensao
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moderada a grave, hipocalemia, alcalose metabélica e dimi-
nuigao nos niveis plasmaticos de renina e aldosterona. O em-
prego bem sucedido de inibidores de canal epitelial de sddio
(CENa) no controle da hipertensao e da hipocalemia permitiu
delinear a funcdo do CENa para a patogénese da doenca. A fi-
siopatologia da sindrome esté relacionada com a regulacao,
via aldosterona e vasopressina, do canal epitelial de sédio
situado no néfron distal.®

A conduta terapéutica na sindrome de Liddle baseia-se no
uso de inibidores especfficos do canal epitelial de sodio. Também
é recomendada dieta com restricdo salina, o que diminui a ne-
cessidade do uso de outros medicamentos anti-hipertensivos.

A sindrome do excesso aparente de mineralocorticoide
é uma patologia autossdmica recessiva, cuja sintomatolo-
gia é hipertensao de inicio precoce, hipocalemia, alcalose
metabdlica, acompanhada por baixa atividade de renina plas-
matica e auséncia de aldosterona circulante. A fisiopatologia
dessa sindrome € atribuida a relacéao entre o receptor de mi-
neralocorticoide e a sua ativagao pelos esteroides aldostero-
na e cortisol. Em condigdes normais, a concentracao sérica
do cortisol € superior a da aldosterona; entretanto, a ativagao
do receptor mineralocorticoide ocorre preferencialmente pela
sua interacdo com a aldosterona. Essa especificidade esta
condicionada a biodisponibilidade da enzima 11-b hidroxies-
teroide desidrogenase tipo 2 (HSD11B2), que é responsavel
pela conversao do cortisol para cortisona, um esteroide in-
capaz de ativar o receptor de mineralocorticoide. Na sindro-
me do excesso aparente de mineralocorticoide, a auséncia
parcial dessa enzima permite ao cortisol ativar o receptor
mineralocorticoide, resultando em hipertensao mediada pelo
aumento da atividade dos canais epiteliais de sddio, excre-
cao de potassio e fons de hidrogénio. A auséncia parcial da
enzima HSD11B2 também altera a razdo entre 0os metabolitos
cortisol e cortisona excretada pela urina.®

A principal estratégia no tratamento dos sintomas clinicos
apresentados pelos portadores da sindrome baseia-se no em-
prego de antagonistas de receptores de mineralocorticoide,
como a eplerenone, e dieta com restricdo de sodio e suple-
mentacao de potassio.

Na hipertensao exacerbada pela gravidez, ocorre uma mu-
tacdo no dominio ligante do receptor mineralocorticoide. Essa
também é uma forma autossomica dominante de hipertensao
que é caracteristicamente acelerada durante a gravidez. A mu-
tacdo missense do receptor mineralocorticoide, denominada de
S810L, demonstra ativacao parcial na auséncia de estimulo es-
teroide, mas com ativagao normal pela aldosterona. Entretanto,
componentes que normalmente ligam, mas nao ativam o re-
ceptor mineralocorticoide, tais como a progesterona, sao po-
tentes agonistas do receptor mutante. Uma vez que 0s niveis
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de progesterona elevam-se até 100 vezes durante a gestacéo,
as gestantes portadoras da mutacao desenvolvem hipertensao
arterial grave nesse periodo.” A conduta terapéutica é a res-
tricao da ingestéo de sddio associada ao uso de diuréticos ou
antagonistas do CENa. Antagonistas de receptores de minera-
locorticoides sao contraindicados.

A sindrome de Gordon ou pseudo-hipoaldosteronismo tipo
2 é rara e nessa sindrome a hipertensao se associa com hi-
percalemia, acidose metabdlica hiperclorémica, supressao de
renina e niveis reduzidos de aldosterona em associagao com
funcao renal normal. Essa condigao € distinta do pseudo-hi-
poaldosteronismo tipo 1 ou sindrome de resisténcia periférica a
aldosterona, cujas manifestages clinicas incluem perda renal
de sddio, hipercalemia, acidose, porém niveis elevados de re-
nina e aldosterona. O defeito priméario da sindrome de Gordon
resulta num aumento da avidez reabsortiva por cloretos no
néfron distal. Esse fendmeno leva a uma limitagcdo mineralo-
corticoide-dependente da secrecdo de fons de K* e H*, em
troca por Na*, resultando em hipercalemia, acidose e em au-
mento da reabsorcao distal de cloreto de sodio (NaCl), o que
resulta em hipercloremia, expansao de volume e hipertensao.
Esse disturbio hidro-eletrolitico responde a restrigao dietética
de NaCl e/ou a administracao de diuréticos cloruréticos, como
os tiazidicos ou furosemida, resolvendo a hipercalemia e a aci-
dose nos pacientes portadores da sindrome.®

0 hiperaldosteronismo suprimivel por glicocorticoides é
um distdrbio autossémico dominante raro, caracterizado por
hipertenséo arterial moderada a grave, frequentemente obser-
vada em individuos jovens. Bioquimicamente, ela ¢ identificada
por hipocalemia variavel, supressao da atividade plasmatica de
renina, hipopotassemia branda ou ausente e altos niveis dos
esteroides 18-hidroxicortisol e 18-oxocortisol. A expressao
fenotipica dessa forma monogeénica de hipertenséo arterial é
decorrente do controle anormal da aldosterona e dos esteroi-
des 18-hidroxicortisol e 18-oxocortisol pelo hormonio adreno-
corticotréfico (ACTH). Para compreender o mecanismo fisio-
patoldgico da sindrome, faz-se necessario entender que, em
condigdes de normalidade fisioldgica, a angiotensina Il estimula
a producao de aldosterona por meio da zona glomerulosa da
suprarrenal, enquanto o ACTH estimula a producéo de cortisol
na zona fasciculada. Devido a formagdo de um gene quimeri-
co, situado no cromossomo 8, o ACTH regula a secrecéo da
aldosterona pela zona fasciculada nos pacientes com hiperal-
dosteronismo suprimivel por glicocorticoides. A consequéncia
bioguimica dessa alteracao génica é a superproducédo da al-
dosterona e dos esteroides 18-hidrocortisol e 18-oxocortisol
devido a oxidagao do cortisol.’

0 diagnoéstico do hiperaldosteronismo suprimivel por glico-
corticoides pode ser estabelecido pelas taxas de excregao na
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urina dos esteroides 18-hidrocortisol e 18-oxocortisol, que sao
20 a 30 vezes o normal, ou pela investigagao genética. O tra-
tamento consiste na supressao do ACTH com baixas doses de
glicocorticoides, que corrige o hiperaldosteronismo, a hiperten-
sao e a hipopotassemia. A espironolactona também pode ser
usada nesses casos.

No hiperaldosteronismo familiar tipo 2 (HF 2), os pacientes
nao apresentam evidéncias de neoplasia endécrina miiltipla
tipo | (NEM-1) e, dentro da mesma familia, ha casos isolados
de hiperaldosteronismo primério (HAP), de hiperplasia adrenal
ou de ambas. A faixa etéria na ocasiao do diagndstico pode va-
riar dos 14 aos 72 anos. As manifestacdes clinicas ndo diferem
dos casos de HAP isolado e os estudos genéticos sugerem,
ao contrario do hiperaldosteronismo familiar tipo 1, uma he-
ranga autossomica dominante, ndo estando ainda excluida a
transmissao ligada ao cromossomo X. Alguns genes tém sido
implicados na etiopatogenia do HF-2.

Ahiperplasia adrenal congénita (HAC) refere-se a um grupo
de doengas determinadas por mutagdes em genes que atuam
em diferentes vias de sintese do cortisol. Um subtipo de HAC
é clinicamente caracterizado por hipertensdo moderada, hiper-
potassemia e manifestacoes enddcrinas secundarias, como
genitalia ambigua. O desenvolvimento do quadro clinico ocorre
em virtude de mutacoes recessivas que diminuem a expressao
génica do gene CYP11B1. A deficiéncia dessa enzima suprime
a conversao da 11-desoxicorticosterona em corticosterona, le-
vando a um actmulo de 11-desoxicorticosterona, um potente
mineralocorticoide. O resultado final dessa cascata de eventos
é 0 aumento dos niveis presséricos como consequéncia do au-
mento de sodio retido pelo néfron distal.

0 diagndstico da HAC e baseado nas alteragdes clinicas
e nos niveis elevados de 11-desoxicortisol, no sangue, ou de
tetraidro-11-desoxicortisol, na urina. O tratamento é baseado
no uso de antagonistas de receptores de mineralocorticoides.®

INTERAGAO DA GENETICA COM FATORES AMBIENTAIS
A histéria familiar para hipertensdo em associagdo com fa-
tores ambientais, tais como 0 consumo de sal e 0 estresse
psicossocial, estd diretamente relacionada com o desenvolvi-
mento da hipertenséo arterial,'® importante fator de risco para
doencas cardiovasculares. Nos individuos com antecedente
familiar de hipertensdo, a exposicao a fatores ambientais vai
resultar na ativagao dos sistemas nervoso simpatico e renina-
-angiotensina. O desequilibrio desses sistemas vai resultar
em alteracOes estruturais e funcionais dos vasos que geram
0 aumento da resisténcia vascular sistémica, que € o principal
mecanismo da hipertenséo arterial priméria. Os filhos de pais
hipertensos comparados com filhos de pais normotensos tém
pressao arterial mais alta, atingindo niveis compativeis com
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pré-hipertensao.” A histéria familiar é de grande importancia
no desenvolvimento da hipertenséo, tanto é que, quando o0s
dois pais tém hipertensao arterial, a chance de os filhos ficarem
hipertensos é maior do que quando apenas um deles é hiper-
tenso. Além do componente genético, os fatores ambientais
contribuem para 0 aumento da presséo arterial. O sal é um fa-
tor ambiental importante para 0 aumento da pressao arterial no
decorrer da vida.'® A sensibilidade ao sal varia de um individuo
para outro, porém ela tem relacao linear com a pressao arterial
(Estudo INTERSALT)." O estresse é outro fator ambiental que
também tem relacéo direta com niveis de pressao arterial. Em
estudo realizado com mulheres casadas e freiras da mesma fai-
xa etaria, com habitos alimentares semelhantes, a prevaléncia
de hipertensao arterial apés um acompanhamento de 20 anos
foi maior nas mulheres casadas.” O estresse, entre outros fa-
tores, deve ter sido um componente importante para a maior
elevacao da pressao nas mulheres casadas. O estresse causa
hipertensao por provocar elevagoes repetidas da pressao ar-
terial e pela ativagéo do sistema nervoso simpatico. A ativa-
cao do sistema nervoso simpatico vai resultar no aumento da
producao de vasoconstritores, como a noradrenalina, que tem
papel importante na fisiopatogénese da hipertensao arterial.
Além da noradrenalina, resultante da ativagao do simpatico,
substancias como a angiotensina, que resulta da ativacao do
sistema renina-angiotensina, também tém papel importante
nas alteragdes estruturais e funcionais dos vasos. Essas alte-
racOes vao resultar no aumento da resisténcia vascular total e
aumento da pressao arterial. Um aspecto ambiental que vem
atingindo proporcées catastréficas e que tem relagdo com a
hipertensao é o sedentarismo, o qual, associado a dieta muito
caldrica, resulta na obesidade. O excesso de peso tem relagao
direta com 0 aumento da pressao arterial, principalmente na-
queles com predisposicao genética. Além da participacao do
sistema nervoso simpatico e do sistema renina-angiotensina, a
curva pressao-natriurese tem papel importante na fisiopatogé-
nese da hipertensao arterial.

IMPORTANCIA DO SISTEMA NERVOSO SIMPATICO

A ativagao do sistema nervoso simpatico € um dos principais
mecanismos envolvidos na fisiopatogénese da hipertenséo ar-
terial. Individuos com pré-hipertenséo ou com hipertensao limi-
trofe tém a atividade do sistema nervoso simpatico maior que
a dos normotensos.'* " Qs filhos de pais hipertensos, quando
comparados com os filhos de pais normotensos, tém maior
atividade simpatica.’'® Tudo indica que criancas com predis-
posicao genética para hipertensao sofrem influéncias do meio,
entre elas, as diferentes formas de estresse psicosocial. O es-
tresse psicosocial pode ser o gatilho para a ativacao do sistema
nervoso simpatico. Um dado que corrobora esse aspecto é que
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a maior resposta da pressao arterial ao estresse psicosocial é
um preditor de hipertensao arterial no futuro.

IMPORTANCIA DO SISTEMA RENINA-ANGIOTENSINA
0 sistema renina-angiotensina tem relacao direta com a hiper-
tensao arterial. A possibilidade de maior ativacao do sistema
renina-angiotensina em criangas ja foi avaliada em varios es-
tudos. Alguns estudos apontam para a maior ativagao desse
sistema em individuos normais filhos de hipertensos e outros
nao confirmaram esse achado. No estudo de Neutel et al.,"” foi
demonstrada maior atividade do sistema renina-angiotensina
(atividade de renina) em individuos normais filhos de pais hi-
pertensos. Um ponto a ser salientado é que o sistema nervoso
simpéatico e o sistema renina-angiotensina estao diretamente
interligados. A modulagdo do sistema renina-angiotensina de-
pende em parte do sistema nervoso simpatico, da concentra-
¢ao de sodio na mécula densa e da distensibilidade na arterfola
aferente. A modulagdo do sistema renina-angiotensina pelo
simpatico depende da presenca de receptor adrenérgico, 0
qual apresenta relacdo com a producdo de renina pelo rim.
A renina é o primeiro substrato na sequéncia de ativacéo do
sistema renina-angiotensina. Em suma, o estresse psicosocial
que da inicio a ativacao do sistema nervoso simpatico pode
culminar na producdo da angiotensina e aldosterona, que tém
papel importante nos mecanismos fisiopatogénicos da hiper-
tensao arterial.

CURVA PRESSAO-NATRIURESE

Aregulagao da pressao arterial em longo prazo tem relagao di-
reta com a capacidade dos rins em eliminar sddio o suficiente
para manter o balango de sodio normal, o volume extracelular
estavel e manter o volume de sangue na vigéncia de pressao
arterial normal. Em condigdes normais, o rim excreta o sodio
de acordo com a ingestdo. Se a ingestao de sddio é alta,
o rim, em condigdes normais, excreta grande quantidade de
s6dio para manter o balanco. Por outro lado, se a ingestao de
s6dio é pequena, a excrecao renal vai ser menor para manter
a quantidade normal de sddio no organismo. No paciente hi-
pertenso, por alguma razao, o rim perde essa capacidade de
excretar sodio de acordo com a ingestdo. Essa alteragao na
capacidade do rim em excretar sddio resulta no aumento do
volume extravascular e do volume de sangue; a consequéncia
disso é o aumento da pressao arterial para tentar manter o
balanco de sédio no organismo.'™ Esse € um dos principais
mecanismos da fisiopatologia da hipertensao arterial, junta-
mente com 0 aumento da atividade do sistema nervoso sim-
patico e da atividade do sistema renina-angiotensina. Essas
alteracdes tém inicio na infancia e tudo indica que sao gene-
ticamente predeterminadas.
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Hipertensao, diabetes e dislipidemia — mecanismos envolvidos
Hypertension, diabetes and dyslipidemia — mechanisms involved

Lilton Rodolfo Castellan Martinez'? Neif Murad'?

As doencas cardiovasculares (DCV) s&o as principais causas
de morbidade e mortalidade no Brasil. Consubstanciam-se a
hipertensao (HAS), a diabetes melltus (DM), a dislipidemia
(DLP) e o tabagismo como fatores de risco cardiovasculares de
maior importancia. Indaga-se a relacao entre a fisiopatologia da
aterosclerose e os principais fatores de risco. A HAS, em sua
fisiopatologia, relaciona-se com a DM; intrinsecamente, HAS e
DM atuam na resisténcia vascular periférica (RVP). A obesidade,
avaliada pelo indice de massa corporea, tém relagao linear
com a ingestao de gorduras, que promove hiperinsulinemia,
aumentando o risco de DM (principalmente em mulheres); a
obesidade visceral, avaliada pela cintura abdominal, aumenta
0 risco de desenvolver a HAS, principalmente em homens.
Afisiopatologia da HAS, relativa a esses marcadores, é descrita
também por sua agao no sistema nervoso central (SNC) com
hiperatividade simpatica, atuando nos receptores tipol da
angiotensina Il e no acometimento na doenga microvascular na
DM principalmente com proteindria. O endotélio, na génese e
formacéo da aterosclerose, modifica-se tanto na HAS quanto
na DM, com o efeito vasodilatador (mediado pelo 6xido nitrico).
A acdo antiaterogénica da insulina usualmente se da por meio da
liberagao de oxido nitrico e pela via de ativagao da proteina cinase
(AKT). No entanto, na presenca da resisténcia insulinica, ocorre
a ativagdo da via da proteina ativada-rasmitogénio (ras-MAP
cinase), consubstanciando-se a via pré-aterogénica. Embora
esses mecanismos, intrinsecamente ligados, se sobreponham
em pacientes com HAS, DM e DLF, o adequado controle de um
desses fatores de risco, mesmo em menor escala, promovera
reducdo da morbimortalidade e, consequentemente, a adeséo
ao tratamento.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao; diabetes mellitus; dislipidemias.

The cardiovascular diseases (CVD) are major causes of
morbidity and mortality in Brazil. The major cardiovascular
risk factors are hypertension (HYS), diabetes mellitus
(DM), dyslipidemia (DYS) and smoking. There are inquires
between the pathophysiology of atherosclerosis and the
major risk factors. The HYS, in its pathophysiology, is
related to DM; both of them inherently act in peripheral
vascular resistance (RVP). Obesity, evaluated by body
mass index, have linear relation to fat intake, which
promotes hyperinsulinemia, increasing the risk of DM
(mostly in women); the visceral obesity evaluated by
waist circumference, increases the risk of developing
HYS, mainly in men. The HYS pathophysiology, related
to these markers, is also described by its action on
the central nervous system (CNS) with sympathetic
hyperactivity, acting on the angiotensin Il type 1 receptor
and in the involvement of DM microvascular disease,
mostly with proteinuria. The endothelium in the genesis
and formation of atherosclerosis is modified in HYS and
DM, with a vasodilatation effect (mediated by nitric
oxide). The antiatherogenic action of insulin usually takes
place through releasing nitric oxide and via activation of
protein kinase (AKT). Nevertheless, in the occurrence of
insulin resistance, the protein-activated rasmitogen (ras-
MAP kinase) is activated, resulting in the pro-atherogenic
route. Even though these mechanisms intrinsically linked
overlap in patients with HYS, DM and DYS, the appropriate
control of these risk factors, even on a smaller scale,
shall promote reduction of morbidity and mortality, and,
consequently, treatment adherence.

Hypertension; diabetes mellitus; dyslipidemias.
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INTRODUGAO

Responsabilizam-se as doengas cardiovasculares (DCV) por eventos
agudos, como infarto agudo do miocardio (IAM), acidente vascu-
lar encefalico (AVE), evoluindo com elevada morbimortalidade que
promove custos elevados decorrentes de procedimentos cirlirgicos,
medicamentosos, além de exames de imagens invasivos ou nao.
Categorizam-se esses pacientes como prevencao secundaria.

No Brasil, as DCV séao a principal causa de morbimortalidade.
Nos individuos de prevencéo primaria ou aterosclerose subclinica,
utilizando-se ferramentas de avaliagéo do risco cardiovascular, en-
tre elas o Escore de Risco de Framinghan (ERF), de Rheynolds, Life
Time Risk ou Procam, conseguimos categoriza-los em risco baixo,
médio e alto de eventos cardiovasculares. A aplicagdo dessas fer-
ramentas possibilita a antecipagéo da ocorréncia desses eventos,
focando em intervencoes em estilo de vida, alimentares e, em in-
dividuos de médio e alto risco, em intervengdes medicamentosas.
Esse enfoque atua desonerando custos anteriormente referidos.

Tanto na prevengéo priméaria quanto na secundaria, avaliam-se
os fatores e os marcadores de risco. Atribuem-se aos marcadores
de risco a capacidade de diferenciar o risco de determinada popu-
lacdo de apresentar eventos cardiovasculares, mas nao demons-
tram se uma intervencao sobre o marcador altera os eventos fatais;
quanto aos fatores de risco, uma vez controlados, diminuem a inci-
déncia de eventos, ou seja, a morbimortalidade.!

E acrescido risco absoluto menor ao individuo de baixo ris-
CO € prevencao primaria em comparagao ao individuo de alto
risco e/ou de prevengao secundaria. Lembremo-nos dos prin-
cipios bayesianos, no qual a acuracia de um teste nao repousa
somente em sua sensibilidade e especificidade, mas também
na prevaléncia da doenca na populagao em questao.

Consubstanciam-se hipertensao (HAS), diabetes mellitus
(DM), dislipidemia (DLP) e tabagismo como fatores de risco
cardiovasculares de maior importancia.

0 termo correlacao significa relagdo em dois sentidos (cor-
relacdo = co + relagao; usado em estatistica, designa a forga
que mantém unidos dois conjuntos de valores, sendo visualiza-
da em um diagrama de dispersao cartesiano). Indaga-se sobre
a correlacao entre a fisiopatologia da aterosclerose e os prin-
cipais fatores de risco, bem como se o controle de um deles
colabora para a melhora de outro fator de risco.

Responsabiliza-se a epidemiologia pela demonstragéo dessa re-
lagdo. Em 1988, o0 estudo Procam, em seguimento de quatro anos,
relatou o risco de IAM em pacientes com os principais fatores de ris-
co (HAS, DM, DLP) e evidenciou relacao linear e crescente de risco
a medida que somavam os fatores de risco.” O estudo caso-controle
Interheart demonstrou que a presenca isolada ou a associacao de
nove fatores de risco modificaveis, entre eles o tabagismo, a dislipi-
demia, a relacdo apolipoproteina B/apolipoproteina A1 e o diabetes
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mellitus, sao responsaveis por 87,7 a 96,5% do risco de infarto agudo
do miocardio.®

Avaliando a prevaléncia de HAS, DM e DLP como grupo
de patologias, pode ocorrer a interseccao delas, talvez até por
terem mecanismos fisiopatoldgicos subjacentes. A fisiopato-
logia da HAS ¢ descrita como: HAS = débito cardiaco (DC) x
resisténcia vascular periférica (RVP).

Na Figura 1, a RVP pode ser alterada na dependéncia do tonus
vascular e/ou da estrutura do vaso (remodelamento, hipertrofia),
sendo este (ltimo influenciado por fatores derivados do endotélio
e pela hiperinsulinemia (que pode ser desencadeada pela obesida-
de), reportando a relagao da HAS com a DM. Contudo, as dislipi-
demias fisiopatologicamente tém agéo predominante no endoté-
lio, na célula espumosa e na formacao da placa na aterosclerose.
A HAS e a DM atuando no endotélio promovem a sua disfuncao,
acrescida de processos inflamatdrios (biomarcadores) e estresse
oxidativo, relacionando-se com as dislipidemias.

DIABETES MELLITUS

A Organizacao Mundial da Satde classifica a obesidade em grau |, Il
e Ill, utilizando-se o indice de massa corpdrea (IMC). F exponencial
a relagéo entre IMC e mortalidade por DCV.* Na avaliagéo clinica da
obesidade, consideram-se os fatores predisponentes, a inter-relacao
da genética e 0 meio ambiente. Atribui-se aos fatores genéticos a
variancia do IMC em 24 a 40%, influenciados por alteragbes com-
portamentais de carater alimentar e atividade fisica (a alimentacao
exagerada acarreta uma alteragdo do metabolismo basal) em indivi-
duos com genes suscetiveis.>

Contudo, quanto maior o IMC (ajustado para idade), maior
a prevaléncia de HAS, mais notada em homens.® Quanto maior
0 IMC (ajustado para idade), maior o risco para DM contudo,
essa relacéo é mais acentuada em mulheres.”®

A relacéo exponencial entre a incidéncia de obesidade e o
consumo de gordura, relatada pelos autores como periodo de
refeicdes semanais com elevado teor de gorduras, propicia o
consumo excessivo de energia, elevando o armazenamento de
gordura; a elevacao do peso acarreta a obesidade.? No traba-
lho de Gallagher et al.'%, em 2000, observou-se relacao linear
entre o IMC e o percentual de gordura corporal, notando-se na
Figura 2 que a curva das mulheres é desviada para cima.

Na obesidade visceral, a maior biodisponibilidade de 4cidos gra-
X0s para 0 metabolismo tecidual induz a resisténcia insulinica e a
hiperinsulinemia que favorece a aterosclerose e a HAS. Como me-
canismos envolvidos, podemos citar: a deficiéncia da atividade da
lipase lipoproteica (LPL), o actimulo dos triglicérides (TG) plasmati-
cos, a LDL rica em TG e a acao da colesterol ester transfer proteina
(CETP), acarretando maior quantidade de LDL pequena e densa,
esta (ltima mais aterogénica. A obesidade, avaliada pela cintura
abdominal, correlaciona-se com aumento do risco cardiovascular.™
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Figura 1. Fisiopatologia da hipertensao.

Na Tabela 1, os autores demonstraram que homens com cintura
abdominal entre 94 e 101,9 e mulheres com 80 a 87,5 apresenta-
vam razao de risco (OR) duas vezes maior para desenvolver HAS,
quando se comparou grupo de cintura abdominal limitrofe.™

Em relagdo ao peso, engordar aumenta o risco de desenvol-
ver DM, independentemente do sexo. Observamos o dobro do
risco com o aumento de 5 kg, porém o aumento acima de 15 kg
eleva em 6 vezes o risco relativo de DM.'

Stevens et al.”®, em 2001, demonstraram que a redu-
cao de peso, em longo prazo, promove redugao dos niveis
pressdricos e do risco cardiovascular, mesmo que seja de
pequena monta.

Comparando-se obesos normotensos e hipertensos, obser-
vou-se maior insulinemia nos hipertensos.™

Aacao antiaterogénica da insulina usualmente se da por meio
da liberagao de dxido nitrico, pela via de ativacéo da proteina
cinase (AKT). No entanto, a concomitancia de resisténcia insuli-
nica promove a ativacao da via da proteina ativada-rasmitogénio
(ras-MAP cinase), transformando-se em via pré-aterogénica.’

A hiperinsulinemia promove ativagao do sistema nervoso cen-
tral (SNC), além do efeito direto no vaso (vasodilatador mediado
pelo Oxido nitrico). A hiperatividade simpatica é facilitada pelos ter-
minais nervosos simpaticos gracas a existéncia de receptores AT
na regiao pré-simpatica, os quais, ativados, estimulam a liberacao
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Figura 2. Relacdo entre o indice de massa corpdrea e a gordura corporal.™

Tabela 1. Cintura abdominal e relagdo com risco cardiovascular em
5.887 homens e 7.018 Mulheres."

Homens (5.887) Mulheres (7.018)
Circunferéncia abdominal (cm) 94-101,9 >102 80-875 >88
Colesterol total (= 250 mg/dL) 1,55 2,35 1,53 1,75

HDL-colesterol (< 35 mg/dL) 2,29 3,28 1,46 3,34
Hipertensao arterial 2,00 4,29 1,57 3,91
Diabetes mellitus 2,04 4,45 0,84 3,76

de noradrenalina, o que contribui para 0 aumento da densidade dos
receptores tipo 1 da angiotensina II,'® na termogénese e na pres-
sdo arterial, ambas com reabsorcao tubular de sddio (Figura 3).

Cotejando-se individuos com glicose normal, com toleran-
cia glicémica alterada ou com DM, observou-se maior incidén-
cia de dislipidemia nos dois primeiros grupos.'

A andlise dos trabalhos de Adler e Stratton,'9 visualizada na
Figura 4, evidencia acometimento da doenga microvascular nos
diabéticos de maneira exponencial com a pressao arterial sistdlica,
cuja curva se acentua a partir dos niveis pressoricos de 160 mmHg,
com evidéncia em individuos com doenga coronaria obstrutiva cro-
nica (DAC)." A hemoglobina glicada (HbA1) também apresenta
curva ascendente de incidéncia de doenca microvascular e DAC;
contudo, em relacdo a HbA1 acima de 9,5 ou 10%, ocorre esta-
bilizacao de incidéncia de DAC, embora persistindo aumento da
doenca microvascular.™

Em 1998, Haffner et al.? apés seguimento de 7 anos em
individuos sem DCV, mostraram evidéncia consistente de risco
aumentado em 6 vezes quando comparados individuos ndo diabé-
ticos com diabéticos (Figura 5). A andlise do subgrupo com DCV
evidenciou duplicacdo do risco entre ndo diabéticos e diabéticos.?

A incidéncia de HAS aumenta linearmente na DM, na
dependéncia da existéncia de proteindria e na insuficién-
cia renal.?" A relagdo entre a mortalidade por DCV e presséo
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Figura 3. Efeitos da hiperinsulinemia.

arterial sistélica em diabéticos é exponencial e mais incidente
em homens do que em mulheres, o que decorre da elevagao da
pressao arterial sistdlica acima de 145 mmHg.?

Em relagdo a dislipidemia aterogénica no individuo com DM,
observamos o desajuste entre as particulas antiaterogénica da
lipoproteina de alta densidade (HDL ou apolipoproteina Al) e a
pré-aterogénica apolipoproteina B, lipoproteinas ricas em triglicé-
rides. A liberacdo de espécies livres de oxigénio pelos macréfagos
promove menor biodisponibilidade do dxido nitrico (ON) — dimi-
nuicéo da sintese ou degradacdo ON. A hiperglicemia estimula o
radical superoxido aumentando a oxidacdo da LDL, estimulando
0 processo da formagdo das células espumosas e 0 aumento da
agregacdo plaquetaria.?2?

DISLIPIDEMIAS

A andlise do estudo de Framinghan evidencia que aumentos
crescentes da pressao arterial, associados a idade, promovem
aumento de risco de DAC exponencialmente.?* A anélise isolada
dos niveis colesterolémicos mostrou relagéo positiva, com risco
de eventos cardiovasculares, conclusivos a partir de niveis de
200 mg/dL.%

A acdo sinérgica desses dois fatores promove estresse
oxidativo e disfuncéo endotelial. O remodelamento e a hi-
pertrofia vascular promovida pelo desajuste entre 0 ON e a
angiotensina Il (All), sob a acao da dislipidemia, da DM e da
hipertensao, estdo na génese da aterosclerose.

E evidente a agao do ON no tonus vascular, na adesividade
plaquetdria, na inibicao do fator de crescimento, além dos efei-
tos antitromboéticos, anti-inflamatérios e antioxidantes. A All
contrapde-se as acoes anteriormente enumeradas. O sistema
renina angiotensina aldosterona (SRAA), sob agéao da angioten-
sina | nos sistemas ROS (espécies reativas de oxigénio), NFKB
9 (factor nuclear kappa B), TNF-a. (factor de necrose tumoral
alfa) e LOX-1 (receptor de 52 kD /ectina-like de lipoproteinas de
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Figura 5. Eventos cardiovasculares, seguimento de 7 anos.

baixa densidade oxidadas), atua na mesma via da ox-LDL (lipo-
proteina de baixa densidade oxidada), propiciando a adesao e
a ativagao do mondcito, promotores da formacao da célula es-
pumosa com consequente formacao da placa aterosclerotica.?

Reportando-se ao risco e a mortalidade por DAC,? autores de-
mostraram em 1992, ao avaliarem 316 mil individuos, que a mortali-
dade aumenta linearmente com a elevacéo tanto da presséo arterial
sistolica quanto do colesterol total. Os individuos situados no dltimo
quintil tanto do colesterol quanto da pressao arterial apresentam tri-
plo risco de eventos por DAC. Contudo, os individuos com os dois
fatores de risco no Ultimo quintil apresentam novamente duplo risco.

0 efeito principal das estatinas é a diminuicao dos niveis
colesterolémicos. Devemos lembrar os outros efeitos, ou efei-
tos pleiotréficos — dentre eles, na sintese do ON, esta atuan-
do no endotélio, em sua vasodilatagao.?

Associam-se DLP e HAS em 95% em homens e 80% em
mulheres com probabilidade da calcificagéo corondria eviden-
ciada na tomografia coronéaria.?

Indaga-se se a dislipidemia promove aumento da pressao
arterial ou, ao contrario, a HAS aumenta a aterogénese da li-
poproteina rica em colesterol. Reportando-se inicialmente a
aterogénese, propdem-se varios mecanismos: a associacao de
liberacdo da secrecao de moléculas vasoativas, com a dimi-
nuicao da biodisponibilidade do ON e aumento da All,**3" bem
como atividade do receptor de endotelina 1.30%2

Dentre os fatores que atuam na promogao do enriqueci-
mento de colesterol da membrana celular, podemos citar a
sensibilidade ao sal e ao influxo de calcio na célula muscular
lisa dos vasos.

0 aumento da atividade simpdatica promove disfuncéo
endotelial. ®

Na atualidade, a elucidacdo desses mecanismos nao
consegue definir a preponderancia de qual fator de risco é
mais importante.

Evidencia-se que 0 uso da estatina promove redugao sig-
nificativa da pressao arterial sistdlica (2,5 mmHg) e diastélica
(3,0 mmHg), niveis estes que retornam a valores basais apés a
interrupgao por dois meses.*
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0 tratamento da DLP promove diminuicbes modestas dos
niveis pressoricos, com alguma relevancia clinica, colaborando
também para o tratamento da HAS.

Em 2004, Nissen et al.*® demonstraram o tratamento iso-
ladamente da HAS e/ou da DLP, promovendo estabilizagdo do
volume do ateroma; contudo, o ndo controle dos fatores de
risco acarreta aumento do volume do ateroma.

CONCLUSAO
A hipertensdo arterial & promotora do remodelamento vascular,
atuando na camada média. A hipercolesterolemia favorece a eleva-
cao da pressao arterial e 0 sinergismo da redugéo do colesterol e da
pressao arterial abre nova perspectiva para o tratamento da DAC.
A cascata entre ingestdo de gordura, hiperinsulinemia e
obesidade visceral promove remodelamento vascular com de-
sajuste da resisténcia vascular sistémica.
A promogao conjunta do tratamento da HAS, DM e DLP
acarreta diminuicdo da morbimortalidade por DAC.
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Avaliacao da hipertensao associada a fatores de risco em

escolares do municipio de Umuarama - Parana
Evaluation of hypertension associated with risk factors in student in Umuarama — Parana
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Thiago Kastell Mazeto?, Samira Abdalla da Silva®

Fundamento: A prevaléncia de hipertenséo arterial (HA)
tem apresentado valores significantes na adolescéncia,
principalmente quando associada a outros fatores de risco
cardiovasculares. Objetivos: O presente trabalho objetivou
realizar um estudo preventivo e epidemiologico de HA
associada a fatores de risco, como dislipidemias, diabetes
e obesidade, em escolares da rede publica, com faixa
etéria de 14 a 17 anos, no Colégio Estadual Dom Pedro I,
em Umuarama — Parand. Material e métodos: Foram
avaliados 150 adolescentes, submetidos a dosagens
bioguimicas de colesterol total (CT), triglicerideos (TGC),
glicose e exames fisicos, como pressao arterial (PA) e
indice de massa corpérea (IMC). Resultados: Os resultados
das andlises demonstraram uma prevaléncia de HA
neste grupo estudado de 6,7%. Dos individuos com
IMC elevado, 4 apresentaram associada a PA alterada,
representando 21,1%. Em relacéo ao perfil lipidico alterado,
3 (18,8%) apresentaram CT e PA alterados, e 4 (17,4%)
demonstraram TGC e PA elevados. Dos individuos com
hiperglicemia, 2 (66,7%) também apresentaram PA alterada.
Conclusao: Concluiu-se que é de extrema importancia e
necessidade a criagao de medidas preventivas e profilticas,
proporcionando uma vida mais saudavel, a fim de evitar que
adolescentes da atualidade se tornem adultos hipertensos.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao; estudantes; adolescente; fatores de risco.

Background: The prevalence of hypertension blood has
made significant values in adolescence, especially when
associated withother cardiovascularriskfactors. Objective:
The present study aimed to perform an epidemiological
prevention study of hypertension blood associated with
risk factors, such as dyslipidemia, diabetes and obesity,
among public school pupils, aged from 14 to 17 years in
Colégio Estadual Dom Pedro II, in Umuarama — Parana.
Materials and methods: We evaluated 150 adolescents
who underwent biochemical levels of total cholesterol (TC),
triglycerides (TGC), glucose and physical examinations,
such as blood pressure (PA) and body mass index (BMI).
Results: The results showed a prevalence of hypertension
blood in this study group of 6.7%. Of those individuals
with high BMI, 4 were associated with elevated blood
pressure, representing 21.1%. In relation to the altered
lipid profile, 3 (18.8%) had altered blood pressure and TC,
and 4 (17.4%) showed elevated GCT and blood pressure.
Among individuals with hyperglycemia, 2 (66.7%) also had
abnormal blood pressure. Conclusion: It was concluded
that it is extremely important and necessary to develop
preventive and prophylactic measures, in order to prevent
teenagers becoming, hypertensive adults, providing a
healthier life.

Hypertension; students; adolescent; risk factors.
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INTRODUGAO

A hipertensao arterial (HA) € uma condicéo clinica multifatorial
caracterizada por niveis elevados e sustentados de pressao ar-
terial (PA). Associa-se frequentemente a alteragdes funcionais
e estruturais dos drgaos-alvo e as alteragoes metabalicas, com
consequente aumento do risco de eventos cardiovasculares
fatais e ndo fatais.’

A PA exercida pelo sangue no interior das artérias varia
conforme as alteracoes fisioldgicas do aparelho cardiovascu-
lar, principalmente em relagdo ao débito cardiaco, que, por
sua vez, é determinado pelo produto de frequéncia cardiaca
pelo volume ejetado do ventriculo esquerdo em cada sistole,
bem como pela resisténcia vascular periférica que 0s vasos
oferecem para o fluxo sanguineo normal. Todo esse complexo
processo fisiolégico pode sofrer oscilagoes maiores ou meno-
res ao longo do dia.?

Alguns fatores de risco tém sido consistentemente re-
conhecidos como estando associados a niveis pressoricos
arteriais mais elevados na adolescéncia. Fatores como obe-
sidade relacionada ao aumento do indice de massa corpérea
(IMC), distarbios metabolicos como alteragdes nos niveis de
lipideos, diabetes mellitus, além de uma alimentagao irregular
e da inatividade fisica, sdo determinantes para o desenvolvi-
mento de uma doenga vascular nesta populagao.® Alguns estu-
dos relatam que a minimizag&o ou o controle dessas condigoes
em pessoas ja diagnosticadas hipertensas reflete uma queda
nos valores pressdricos.*

A HA € a doenga cardiovascular mais comum, considerada
um grande desafio na salde publica, de maneira que os esfor-
cos concentrados dos profissionais de salde, das sociedades
cientificas e das agéncias governamentais sdo fundamentais
para atingir metas de tratamento e controle.®

Embora predominante na idade adulta, sua prevaléncia em
adolescentes, conforme estudos realizados, varia de 2 a 13%;
no Brasil, a prevaléncia nessa faixa etaria varia de 6 a 8%.5
Ferreira e Aydos acreditam que a HA na adolescéncia cursa de
forma semelhante ao adulto. H4 maior frequéncia de casos
de forma priméaria, bem como falta de sinais e sintomas que
caracterizem a presenca da doenca, porém as lesoes decor-
rentes parecem apresentar extensoes menores, apesar de nao
serem ausentes, mostrando que esse fendmeno também tem
inicio na idade jovem.’

Em 1978, um grande estudo foi realizado por Silva et al.
sobre a importancia clinica dos custos diretos hospitalares
em pacientes com hipertensao arterial em tratamento em um
hospital universitario do Rio de Janeiro. Apés o levantamento,
verificou-se um custo bastante elevado no diagnéstico, trata-
mento e acompanhamento desses pacientes no ambito hos-
pitalar, e concluiu-se que a minimizagéo dos custos diretos
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hospitalares pode ser alcancada pela adogéo das seguintes
medidas: padronizagao da avaliacdo clinica-laboratorial; pa-
dronizagdo do tratamento anti-hipertensivo, utilizando me-
dicamentos eficazes e de baixo preco; acompanhamento
continuo dos pacientes j& diagnosticados; e, principalmente,
desenvolvimento de programas que impliquem melhor con-
trole do paciente hipertenso, reduzindo o nimero de com-
plicaces, e diagndstico precoce de alteragoes dos valores
pressoricos e seus fatores de risco determinantes.®

Conhecendo todo esse contexto que envolve a hipertensao
arterial, seus fatores de risco associados e as despesas gera-
das pelo agravamento dessa doenga, o interesse em investigar
a prevaléncia em uma populagdo mais jovem € pelo fato de
esta patologia na adolescéncia ser um importante prognésti-
co da salde cardiovascular em adultos, ja que individuos mais
jovens com valores pressoricos elevados tendem a tornar-se
individuos adultos hipertensos.’” Este trabalho teve o objetivo
de realizar um estudo preventivo e epidemiolégico de hiperten-
sao arterial associada a fatores de risco, como dislipidemias,
diabetes e obesidade, em escolares de 14 a 17 anos no Colégio
Estadual Dom Pedro I, em Umuarama — Parana.

MATERIAL E METODOS

0 presente estudo caracterizou-se como sendo um estudo do
tipo analitico transversal, no qual foram avaliados 150 ado-
lescentes, escolares da 12 a 32 séries do Ensino Médio, com
idades entre 14 e 17 anos, de uma escola da rede publica de
ensino, do municipio de Umuarama, Parana.

0 projeto do referido trabalho tramitou no Comité
de Etica de Pesquisa envolvendo Seres Humanos da
Universidade Paranaense — UNIPAR, obtendo parecer fa-
voravel para sua realizacao.

Foram realizados contatos com diretores, orientadores e
professores para esclarecimentos sobre o projeto. Os alunos
e os pais foram esclarecidos sobre 0s objetivos do projeto por
meio de palestras. Apds os devidos esclarecimentos, foi distri-
buido o termo de consentimento livre e esclarecido a ser assi-
nado pelo responsavel pelo adolescente.

As coletas de sangue e o exame fisico foram realizados
por graduandos do curso de Farmécia e analisados no labo-
ratério de aulas praticas da disciplina de Bioguimica Clinica da
Universidade Paranaense, obedecendo as normas de boas pra-
ticas laboratoriais.

Os exames fisicos realizados foram afericao da pres-
sao arterial e medidas de altura e peso para célculo de IMC.
As amostras de sangue obtidas foram submetidas as dosagens
de colesterol total (CT), triglicerideos (TGC) e glicemia.

Apbs as andlises, calcularam-se as porcentagens de cada
parametro analisado associado a pressao arterial (alterada ou
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normal), cujos resultados foram demonstrados por meio de ta-
belas e/ou figuras apropriadas.

PROCESSAMENTO, ANALISE E AVALIAGAO BIOQUIMICA DAS AMOSTRAS

Para a avaliagao da dislipidemia como fator de risco, foram
determinadas as concentracdes de CT e TGC. A ocorrén-
cia de diabetes foi analisada por meio da determinacéo dos
niveis de glicose em jejum dos individuos estudados.

As dosagens foram analisadas seguindo instrugdes meto-
doldgicas Gold Analisa Diagnostica Ltda. (Belo Horizonte — MG).

Os resultados do perfil lipidico (CT e TGC) foram agrupados
em desejavel, limitrofe e anormal, conforme a faixa etéaria es-
tudada, segundo a | Diretriz de Prevengao da Aterosclerose na
Infancia e na Adolescéncia®de acordo com o Quadro 1.

0 perfil glicémico foi agrupado em desejavel e anormal,
conforme a faixa etéria estudada, que, segundo a Sociedade
Brasileira de Diabetes, ' se classifica em desejavel quando a gli-
cemia de jejum apresenta-se entre 70 e 99 mg/dL, em intoleran-
cia diminuida a glicose quando estiver entre 100 e 126 mg/dL, e
diabetes mellitus quando a glicemia estiver acima de 126 mg/dL.

PROCESSAMENTO, ANALISE E AVALIAGAO EXAMES FiSICOS

0 IMC foi avaliado com base nos dados de peso e altura de
cada adolescente. Obteve-se o indice dividindo-se o peso
(em kg) pela altura ao quadrado (em metros). Os dados foram
obtidos com o auxilio de uma balanca para o peso, devidamen-
te calibrada, e uma fita métrica para medir a altura. Os dados
foram avaliados conforme tabela das Diretrizes Brasileiras de
Obesidade,"" conforme o Quadro 2.

Os dados da presséao arterial foram obtidos com o auxilio do
esfigmomanometro e estetoscopio, determinando a pressao
diastdlica e sistélica, em seguida classificadas conforme a VI
Diretriz Brasileira de Hipertensao," de acordo com o Quadro 3.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A avaliagao da pressao arterial e sua associagao com fatores de
risco realizados em um grupo de 150 adolescentes do Colégio
Estadual Dom Pedro Il apresentou 6,7% de alteragéo de pres-
sao arterial isolada. Conforme demonstrado na Tabela 1 de fre-
guéncia absoluta e relativa de individuos com pressao arterial
alterada ou normal, segundo sexo, obteve-se a maior prevalén-
cia em individuos do sexo masculino (12,8%), seguido do sexo
feminino (4,5%).

Estimativas nacionais demonstram que a prevaléncia de
hipertensdo arterial em criangas e adolescentes varia de 2 a
13%, estando a média brasileira nessa faixa etéria entre 6 e 8%.
Entre esse percentual, relata-se maior prevaléncia de alteragéo
da PA em individuos do sexo masculino.® Almeida et al. relataram
em seu estudo realizado com 622 escolares 14,2% de prevalén-
cia, dos quais 21% eram do sexo masculino e 7% do sexo femi-
nino." Ja Moura et al. observaram 9,41% em 1.253 escolares, e
um percentual de 9,5% no sexo masculino e 9,3% no feminino.®
Silva e Farias Junior obtiveram de uma populacao de 674 adoles-
centes 7,4% de prevaléncia, apresentando-se indices de 10,2%
nos meninos e 5,1% nas meninas na correlagéo entre os sexos."
Giuliano et al., Rezende et al., Romaldini et al., Pereira et al. e
Silva et al. encontraram, respectivamente, 12, 2,5, 2,7, 11,7
e 7,7% de prevaléncia de PA elevada.'*'®

Um estudo com 149 individuos detectou uma prevaléncia
diferente da encontrada neste trabalho, sendo maior no gru-
po feminino (22,5%), seguido do grupo masculino (19,3%).'
Acredita-se que no inicio da adolescéncia as meninas apresen-
tam a PA maior que os meninos, podendo esse fato ser atribui-
do ao inicio mais precoce da puberdade feminina, e o0 processo

Quadro 3. Niveis de pressao arterial recomendados pela Sociedade
Brasileira de Cardiologia.

Classificagao Pressao arterial

Quadro 1. Valores de referéncia lipidica propostos para faixa etaria
de 2a 19 anos.

Lipideos Desejavel Limitrofe Elevada
Colesterol total < 150 mg/dL 150 — 169 mg/dL > 170 mg/dL
Triglicerideos < 130 mg/dL - > 130 mg/dL

Quadro 2. Classificagao de peso pelo IMC.

Categoria IMC
Abaixo do peso Abaixo de 18,5
Peso normal 185-249
Sobrepeso 25,0-29,9
Obesidade grau | 30,0-349
Obesidade grau Il 35,0-399
Obesidade grau lll 40,0 e acima

|deal < 120 sistdlica e < 80 diastdlica

Normal < 130 sistélica e < 85 diastélica
Normal-Alta 130~139 sistélica ou 86—89 diastdlica
Hipertensao | 140~159 sistolica ou 90~99 diastdlica
Hipertensao I 160~179 sistélica ou 100~ 109 diastélica
Hipertensao Il > 110 diastdlica ou > 180 sistdlica

Hipertensao sistélica isolada Diastélica normal com sistélica >140

Tabela 1. Frequéncia absoluta (n) e relativa (%) de individuos com
pressao arterial alterada ou normal, segundo o sexo.

S Alterada Normal Total

exo n % n % n %
Feminino 5 45 106 95,5 m 74,0
Masculino 5 12,8 34 87,2 39 26,0
Total 10 6,7 140 93,3 150 100,0
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inverso ocorre no final dessa faixa etaria, quando individuos do
sexo masculino apresentam valores de PA mais elevados que
os do sexo feminino.?

Alguns pesquisadores acreditam que a prevaléncia de PA
elevada na adolescéncia apresenta taxas mais elevadas em es-
tudos baseados em visita Unica; em contrapartida, quando o0s
jovens sao visitados repetidas vezes, como recomendado para
diagnéstico de HA, as taxas tendem a reduzir por causa do fend-
meno de regressao a média e porque a crianca se acostuma com
o procedimento de medida, ficando mais tranquila.?”

A hipertensao arterial pode ter uma causa isolada ou asso-
ciada a outros fatores de riscos que contribuem para o acele-
ramento do desenvolvimento dessa patologia. O diagnostico
precoce ou sua descoberta na adolescéncia é 0 melhor previsor
de desenvolver, quando adulto, um distirbio dos valores pres-
soricos e a hipertensao arterial sistémica.’

Evidéncias cientificas tém revelado que a hipertenséo arterial
esta relacionada com habitos alimentares e inatividade fisica. O im-
pacto do excesso de peso, avaliado por meio do indice de massa
corporal, demonstra que o aumento do IMC resulta em maior pro-
babilidade de agrupamentos de fatores de risco cardiovasculares.??

Comparando-se frequéncia de individuos com PA e IMC,
19 (12,7%) apresentaram IMC elevado, estando 4 (21,1%) as-
sociados a PA alterada e 15 (78,9%) a PA normal. Entre os indi-
viduos que apresentaram PA alterada, 5 (4,8%) apresentaram
IMC normal, conforme demonstrado na Tabela 2.

Estudos realizados por Pereira et al., com 494 adolescentes,
apresentaram uma prevaléncia de 9,7% do grupo com sobrepeso
e 12,8% do grupo de obesos." Silva et al. detectaram em uma po-
pulagdo de 1.253 adolescentes, 9,3% de sobrepeso. Nesse mes-
mo estudo, realizou-se uma analise associando a PA com o IMC,
obtendo-se um percentual de 28,6% de individuos com sobrepeso
e PA elevada;'® em uma mesma correlacao, Silva e Farias Junior
identificaram 18,2%," e Almeida et al., 24,8%."

0 excesso de peso é um fator predisponente para a hiper-
tensdo. Acredita-se que cerca de 20 a 30% dos casos apre-
senta alguma relagédo com o IMC elevado. Estudos sugerem
que o ganho de peso e o aumento da circunferéncia abdominal
sdo prognosticos importantes na hipertenséo arterial, sendo a
obesidade um indicador importante de risco cardiovascular, re-
forcando a importancia da relagao da obesidade ou aumento do
IMC com a hipertensao.?

Ferreira e Aydos alertam que a prevaléncia da HA e da obe-
sidade é uma informacao importantissima para a compreensao
dos mecanismos de interacao entre as duas doencas, pois 0
risco de doenca cardiovascular pode ser potencializado em
idade mais jovem simplesmente pela presenca do excesso de
massa corporal, representando um sinal de alerta para as con-
digdes de saude cardiovascular desses adolescentes.’
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Os indices elevados de IMC sugestivos para obesidade po-
dem muitas vezes estar associados a distdrbios nos niveis de
lipidios. A presenca de dislipidemias na adolescéncia pode ser
um fator de risco para desenvolver a obesidade e, em con-
sequéncia dessas alteracdes, doenca cardiovascular como a
hipertensao arterial, ou seja, existe uma correlacao direta e
indireta nos niveis lipidicos e alteragoes na PA.?

Neste trabalho, a associacdo da PA com dosagem de co-
lesterol total (CT) demonstrou que 16 (10,7%) individuos apre-
sentaram CT anormal e 30 (20,0%) limitrofe; desses, 3 (18,8%)
e 2 (6,75%), respectivamente, associados a PA alterada, e
13 (81,3%) e 28 (93,3%) a PA normal. Entre os individuos que
apresentaram PA alterada, 5 (4,8%) apresentaram CT normal.
Nas dosagens de triglicerideos (TGC), obteve-se uma prevalén-
cia de 15,3% (23) — 4 (17,4%) individuos apresentaram altera-
¢ao associada a PA alterada e 19 (82,6%), a PA normal. Dentre
os individuos que apresentaram TGC normal (127), 6 (4,7%)
apresentaram PA alterada. Os resultados obtidos neste tra-
balho das dosagens de colesterol total e triglicerideos estao
demonstrados respectivamente nas Tabelas 3 e 4.

Tabela 2. Frequéncia absoluta (n) e relativa (%) de individuos com
pressao arterial alterada ou normal, segundo o indice de massa corporal.

Alterado Normal Total
IMc n % n % n %
Abaixo do peso 1 3,7 26 96.3 27 18,0
Normal 5 4.8 99 95,2 104 69,3
Acima do peso 4 21,1 15 78,9 19 12,7
Total 10 6.7 140 93,3 150 100,0

IMC: indice de massa corporal.

Tabela 3. Frequéncia absoluta (n) e relativa (%) de individuos com presséo
arterial alterada ou normal, segundo as taxas de colesterol total.

cT Alterada Normal Total

n % n % n %
Anormal 3 18,8 13 81,3 16 10,7
Limitrofe 2 6,7 28 93,3 30 20,0
Normal 5 4.8 99 95,2 104 69,3
Total 10 6,7 140 93,3 150 100,0

CT: colesterol.

Tabela 4. Frequéncia absoluta (n) e relativa (%) de individuos com
pressao arterial alterada ou normal, segundo as taxas de triglicerideos.

Alterada Normal Total
T6e n % n % n %
Anormal 4 17.4 19 82,6 23 15,3
Normal 6 4,7 121 95,3 127 84,7
Total 10 6.7 140 93,3 150 100,0

TGC: triglicerideos.
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Os valores médios observados para os lipidios em diferentes
estudos sdo bastante variaveis. Comparando o estudo realizado
em Bento Gongalves (RS), com 1.501 criangas e adolescentes,
com idades variando de 6 a 16 anos, obteve-se uma prevalén-
cia de 27,98% de individuos com colesterolemia com valores
superiores aos desejaveis. Desses, 18,99% apresentaram valo-
res anormais e 8,99%, limitrofes. Na hipertrigliceridemia, foram
encontrados 9,06%. Associando os valores pressoricos com o0s
valores de colesterol, obteve-se 3,33% de prevaléncia. Os valo-
res de colesterol total acima do desejavel sdo inferiores aos en-
contrados no nosso estudo (30,7%), porém os valores anormais
foram superiores (10,7%). Com relacéo aos valores de trigliceri-
deos, relatamos valores superiores (15,3%), e na associacao de
CT e PA obtivemos valores superiores (18,8%).2*

Estudos mais recentes realizados avaliando o perfil lipidico tam-
bém demonstraram valores alterados de CT e TGC. Carvalho et al.
obtiveram uma prevaléncia de 3,3% de anormais (> 200), 4,4% de
limitrofe (170 —199) e 11,1% de TGC anormais (> 130);% Franca
e Alves demonstraram 6% de CT anormais, 23,7% de limitrofe e
12,4% de TGC anormais;?® Romaldini et al. observaram 72,5, 20,2
e 7,3% de individuos com CT, respectivamente, desejaveis, limitro-
fes e anormais, e TGC anormais 12,8%;'® e Pereira et al. relataram
51% de CT anormal e 8,5% de TGC anormal.”’

Alguns autores relatam que a presenca de dislipidemia
em pacientes hipertensos agrava as lesoes nos 6rgaos-alvo,
determinando maior incidéncia de eventos coronarianos e de-
terioracao da fungdo renal.”” A deteccao precoce de valores
pressoricos alterados e niveis lipidicos alterados depende de
uma conduta clinica, ja que elas permanecem silenciosas por
longo periodo; com isso, a avaliagao do perfil lipidico de forma
criteriosa em pacientes hipertensos torna-se imprescindivel
para evitar 0 agravamento dessa patologia.?2?

Segundo o Ministério da Satde, o diabetes associado a hi-
pertensao arterial € responsavel pela primeira causa de mortali-
dade e das hospitalizagdes no Brasil. Em nosso estudo realizado
associando a PA com a dosagem de glicose, obteve-se 3 (2%)
individuos com glicose anormal, sendo 2 (66,7%) associados
a PA alterada e 1 (33,3%), a PA normal. Do total de individuos
que apresentaram PA alterada, 8 (5,4%) apresentaram glicose
normal (Tabela 5).

Tabela 5. Frequéncia absoluta (n) e relativa (%) de individuos com
pressao arterial alterada ou normal, segundo as taxas de glicose.

6Ll Alterada Normal Total

n % n % n %
Anormal 2 66,7 1 33.3 3 2,0
Normal 8 54 139 94,6 147 98,0
Total 10 6,7 140 93,3 150 100,0

GLI: glicose.
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Em uma revisao literaria realizada sobre diabetes mellitus na
infancia e adolescéncia, relatou-se a prevaléncia em uma popu-
lacdo de 15 a 19 anos de 50,9/1000 (5,09%)*. Schaan, Harzheim
e Gus realizaram uma pesquisa com 1.066 individuos e obtiveram
uma prevaléncia de 12,4%, porém em uma populacdo de idade
média de 44 anos.>' Estudos realizados para avaliar a prevaléncia
de glicose anormal em adolescentes na faixa etaria estudada ndo
foram encontrados. Estima-se que a incidéncia de diabetes mel-
litus em individuos com menos de 20 anos seja da ordem de 7,8
por 100.000 casos.t

A avaliagao clinica periodica realizada em jovens pode fa-
vorecer um diagndstico precoce de HA para essa faixa etdria.
Ainvestigacao de causas secundarias e a deteccao de fatores
risco cardiovasculares, como a obesidade, dislipidemias e dia-
betes, merecem destaque, pois impdem maior risco a esses
jovens, tendo em vista que nao sao frequentes os sintomas
relacionados a alteracao da pressao arterial.”?

0 estudo de adolescentes assintomaticos forma uma
0tima base para a cardiologia preventiva que, com certeza,
contribuira com o decréscimo da doenca cardiovascular na
idade adulta, bem como com uma melhoria na qualidade de
vida desses individuos.?

No presente estudo, todos os fatores de risco associados
com a pressao arterial apresentaram prevaléncias significan-
tes e coerentes com outros estudos realizados. Dessa forma,
pode-se afirmar que a investigacao desses fatores torna-se
indispensavel na avaliagao clinica.

CONCLUSAO

No presente trabalho, pode-se concluir que a prevaléncia de
hipertensao arterial no grupo estudado é de 6,7% (10). Dos
individuos com IMC elevado, 4 apresentaram associada a PA
alterada, representando 21,1%. Em relagdo ao perfil lipidico al-
terado, 3 (18,8%) apresentaram CT e PA alterados, e 4 (17,4%)
demonstraram TGC e PA elevados. Dos individuos com hipergli-
cemia, 2 (66,7%) também apresentaram PA alterada.

A amplitude desse estudo permite sugerir que a criagao de
medidas e projetos que tenham como objetivo principal a tria-
gem e o encaminhamento dos individuos a um servigo social,
seja ele de tratamento ou profildtico, a fim de garantir qualidade
de vida, tornando possivel a mudanca dos habitos alimentares
e a inclusdo da pratica esportiva, minimize o desenvolvimento,
avanco ou agravamento de doencas cardiovasculares. Também
se faz necessaria a abordagem do aspecto social, cultural e
econdmico, bem como educacao e informagdao no ambiente
escolar e familiar, quanto a adogdo do estilo de vida saudavel.
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Outro fator importante € a incorporacao da avaliagao da quali-

dade de vida na préatica pediatrica, na busca de antecedentes fa-
miliares para estratificagdo do risco cardiovascular do adolescente.

ac

Concluiu-se que é de extrema importancia e necessidade
riacao de medidas preventivas e profildticas, que proporcio-

nem uma vida mais saudavel a adolescentes, a fim de evitar
que se tornem adultos hipertensos.
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Estudo da superposicao de mecanismos fisiopatoldgicos como

modelo de hipertensao arterial com repercussoes cardiacas graves
Study of overlap of pathophysiologicalmechanisms as a model of hypertension

with severe cardiac effects

Nayara Fraccari Pires’, Ademir Gazzoto Filho?, Daniel José Pereira?, Silvia Elaine Ferreira Carvalho de Melo®,
Rodrigo Cardoso Santos®, André Lisboa Renndé’, Maria Ondina Paganelli®, Heitor Moreno Jr.?

Fundamento: Acredita-se que 0 rato espontaneamente
hipertenso (SHR) mimetize a hipertensao arterial (HA)
essencial em humanos. Lesdes em o6rgaos-alvo nesses
animais nao sao devidas unicamente ao aumento da
pressao arterial. Qutros mecanismos  fisiopatologicos
superajuntados talvez representem melhor o complexo dano
cardiovascular observado também em humanos. Objetivo:
avaliar, comparativamente, as alteracdes cardiacas em ratos
SHR nos quais mecanismos outros de HA (renovascular,
hipervolemia, disfuncdo endotelial) sejam  superpostos.
Materiais e Métodos: cinco grupos foram estudados:
Contrale (C, n = 11); SHR (n = 11); SHR + -NAME (SHR
+ L-NAME, n = 11); SHR com estenose cirlrgica de artéria
renal (SHR + 2R-1C, n = 11); SHR + deoxicorticosterona
e cloreto de sodio 0,9% (SHR + DOCA-SALT, n = 11).
Foram avaliados pressao arterial caudal (PAC), hipertrofia
do ventriculo esquerdo (VE) e alteracbes histoldgicas
miocardicas. Resultados: Apds oito semanas, 0s grupos SHR
+ L-NAME, SHR + 2R-1C e SHR 4 DOCA-SALT mantiveram
PAC semelhante e mais elevada que os animais SHR
(159,9 + 8,3; 162,7 + 16,7 € 166,3 + 6,7 versus 138 = 7.8,
respectivamente), bem como a espessura relativa da parede
do VE (SHR + L-NAME = 0,64 + 0,06; SHR + DOCA-
SALT = 0,63 £ 0,07 versus SHR = 0,57 £ 0,03) (p < 0,05).
A massa relativa do VE do grupo SHR + L-NAME (4,2 + 1,15)
foi maior que nos demais grupos (SHR = 2,8 £0,5; SHR + 2R-
1€ =3,2+0,5; SHR + DOCA-SALT = 3,1+0,2) (p < 0,05).
0 desarranjo de fibras, fibrose intersticial, espessura médio-
intimal aumentada foram mais frequentes nos ratos SHR +
-NAME. Conclusdo: O modelo SHR + L-NAME mostrou

Background: Spontaneously hypertensive rats (SHR) are
believed to mimic arterial hypertension (HA) essential in
humans. The injuries on targeted organs on these animals
are not due only to increased blood pressure. Other
pathophysiological mechanisms may represent better the
superimposed complex cardiovascular damage observed
on humans as well. Objective: comparatively evaluate the
cardiac abnormalities in SHR in which other mechanisms of
hypertension (renovascular, fluid overload and endothelial
dysfunction) are superimposed. Materials and Methods: 5
groups were studied: Control (C, n = 11); SHR (n = 11);
SHR + L-NAME (SHR + L-NAME, n = 11), SHR with
surgical stenosis of renal artery (SHR + 2K-1C, n = 11),
SHR + deoxycorticosterone and sodium chloride 0.9%
(SHR + DOCA-SALT, n = 11). The blood pressure flow
(PAC), left ventricular hypertrophy (VE) (echocardiography)
and myocardial histological changes were evaluated.
Results: After 8 weeks, the SHR + L-NAME, SHR + 2K-
1C and SHR + DOCA-SALT groups maintained similar and
higher PAC than SHR (159.9 £ 8.3, 162.7 + 16.7 and 166.3
+6.7 versus 138 = 7.8, respectively) as well as the relative
thickness of the VE wall (SHR 4+ L-NAME = 0.64 = 0.06,
SHR + DOCA-SALT = 0, 63 + 0.07 versus SHR = 0.57 =
0.03;) (p < 0.05). The relative LV mass (MRVE, mg/g) of
the group SHR + L-NAME (4.2 = 1.15) was higher than
in other groups (SHR = 2.8 + 0.5, SHR + 2K-1C = 3.2 =
0.5, SHR + DOCA-SALT = 3.1 £ 0.2) (p < 0.05). Fiber
disarray, interstitial fibrosis and the increased of intima-
media thickness were more frequent in SHR + L-NAME.
Conclusion: SHR + L-NAME showed cardiac effects more
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repercussoes cardiacas mais evidentes que os demais
modelos de HA, fato ndo explicado apenas pelos niveis de PA
elevados. Tal modelo pode ser utilizado em estudos futuros
como representativo de maior comprometimento cardiaco
na HA grave ou em estados avangados da doenga.

PALAVRAS-CHAVE

SHR; hipertensao; hipertensao renovascular; L-NAME; DOCA.

evident than the other models of hypertension, which was
not explained only by high levels of PA. This model can
be used in future studies as representative of greater
cardiac involvement in hypertension or severe stages of
the disease.

SHR; hypertension; renovascular hypertension; L-NAME; DOCA.

INTRODUCAO

A hipertensao arterial (HA) € um dos principais fatores de risco
independente relacionado a doenca cardiovascular e permane-
ce como fator de risco modificavel, apesar do importante avan-
¢o no conhecimento da sua fisiopatologia e disponibilidade de
métodos efetivos para o seu tratamento. Nos Estados Unidos,
aproximadamente um milhdo de mortes por ano ¢ atribuido a
doencas cardiovasculares. Dessas, 51% sao provocadas por
doenca arterial coronariana, 27% s&o devidas a outras doencas
cardiacas, incluindo a insuficiéncia cardiaca, 16% ocasionadas
por acidente vascular cerebral, 4% por doengas vasculares
periféricas e 0s 2% restantes por outras situacdes morbidas
associadas a doenca cardiovascular.”

A prevaléncia exata da hipertensao arterial no Brasil ndo é
conhecida. De acordo com os dados disponiveis de determina-
das regides, a prevaléncia varia de 14 a 47%.%*

0 tratamento da hipertensao arterial consiste no uso de
medicamentos anti-hipertensivos associados a modificagoes
do estilo de vida (redugao do peso, redugao do consumo de s6-
dio, aumento do consumo de potassio, realizacéo de atividades
fisicas, etc.) que devem ser mantidos indefinidamente.®

Ao lado da nédo detecgao e do ndo tratamento da hiperten-
sao, existe um grupo de pacientes em que ha maior dificuldade
no controle da pressao arterial. Dentro desse grupo de pacientes
com hipertensao arterial ndo controlada por diferentes causas,
h& um subgrupo que é definido como portadores de hipertensao
arterial resistente ou refrataria (HAR).8

A hipertensao arterial resistente ou refrataria ¢ definida
como PA que permanece acima da meta, apesar do uso de trés
classes de medicamentos anti-hipertensivo em doses eficazes
e incluindo um diurético.® Os pacientes intolerantes a diuréticos
e com PA ndo-controlada mesmo em tratamento com trés anti-
-hipertensivos, também sdo considerados portadores de HAR.’

A prevaléncia estimada de HAR ¢ de até 24% da populacéo
mundial com HA, sendo, hoje, um problema comum na prati-
ca clinica. As causas secundarias mais comuns a hipertenséo

resistente sao o hiperaldosteronismo priméario e a doenca re-
novascular, além da disfungdo endotelial e suas repercussoes
diretas nos vasos arteriais.’

As condictes fisiopatogénicas relacionadas a dificuldade
do controle da pressao arterial, geralmente associada a obesi-
dade, sao a sensibilidade aumentada ao sddio,® a hiperativida-
de simpética,® e a hipervolemia.'®

Nos Ultimos 10 anos, a hiperatividade do sistema renina-
-angiotensina-aldosterona (SRAA) e a disfungao endotelial com
remodelamento vascular tém ganhado relevancia cientffica.®’
Por se tratar de doenca poligénica e multifatorial, o estudo da
fisiopatologia dessa condigdo & complexo, alem das proprias
limitagdes éticas para pesquisa em seres humanos. Assim,
torna-se premente o desenvolvimento de um modelo expe-
rimental que mimetize, ao menos em parte, a fisiopatogenia,
da HAR em humanos ou ao menos a HA com repercussoes
cardiacas graves.

Nesse sentido, o presente estudo visou desenvolver um
modelo experimental de HA com repercussoes cardiacas gra-
ves, utilizando como base trés diferentes modelos ja bem es-
tabelecidos na literatura cientifica, tais como: (1) Hipertenséao
renovascular (2 rins — 1 clipe; 2K-1C);"" (2) Hipertenséo in-
duzida por inibicdo da sintese de oxido nitrico (L-NAME)™ e
(3) Hipertensao induzida por deoxicorticosterona associado
a ingestao alta de sddio (DOCA-SALT).”™ Os modelos citados
foram individualmente associados a outro modelo basico de
HA, ratos espontaneamente hipertensos (SHR), que apresen-
tam resisténcia a insulina'™ e atividade simpéatica aumenta-
da.® Estes animais sdo considerados como o modelo animal
mais semelhante a HA em humanos e, por isso, foi 0 ponto
de partida para o desenvolvimento inicial do modelo de HA
nesse estudo.

Esses modelos de associactes de hipertensao induzida em
ratos poderao constituir uma (til ferramenta para futuras inves-
tigacoes acerca do comprometimento cardiaco na HA grave ou
em estados avangados da doenca.
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MATERIAL E METODOS

GRUPOS EXPERIMENTAIS

Para o presente estudo foram utilizados ratos machos da cepa
Wistar com 8 a 10 semanas de idade, pesando entre 150 e
200 gramas, quando do inicio do estudo. Os animais foram manti-
dos em gaiolas coletivas, em ndmero méaximo de seis animais por
unidade recebendo dgua e racao Purina (contendo 2,3 mg de sodio
por grama de racao) ad /ibitum. Um balanco hidrico diario permitiu
a adequacao do volume de &gua a ser ingerido pelos animais em
cada gaiola, visando a ingestao total das drogas administradas.
0 mesmo procedimento foi realizado em relacao aos grupos que
nao receberam drogas. Os experimentos descritos aqui foram
aprovados pelo Comité de Etica em Experimentacao Animal e fo-
ram executados em acordo com o NIH Guide for the Care and Use
of Laboratory Animals e dentro das normas éticas estabelecidas
pelo Colégio Brasileiro para Experimentacéo Animal (COBEA).

Os grupos experimentais estudados foram: Grupo Controle:
ratos Wistar Kyoto que nao foram submetidos a qualquer procedi-
mento, recebendo somente agua de tomeira e ragao padronizada
(n = 11); Grupo SHR: ratos com caracteristicas geneticamente
determinadas que nao foram submetidos a qualquer procedi-
mento, recebendo somente agua de tomeira e ragao padronizada
(n = 11); Grupo SHR + 2K-1C: ratos SHR que foram submetidos
a cirurgia para producao de estenose de artéria renal para indu-
cao de hipertensao arterial renovascular (n = 11); Grupo SHR +
-NAME: ratos SHR que receberam 5 mg/kg/dia de L-NAME
(No-nitro-L-arginina metil éster) acrescentados a agua ingerida
(n = 11); Grupo SHR + DOCA-SALT: ratos SHR que receberam
8 mg/kg, uma vez por semana de acetato de deoxicorticosterona
via subcuténea e cloreto de sodio 0,9% na dieta (n = 11).

A droga L-NAME foi administrada na &gua a ser ingerida
pelos animais. Um balanco hidrico dirio permitiu a adequagao
do volume de dgua a ser ingerida, visando a ingestéo total da
droga pelo grupo tratado com L-NAME. Cuidados com 0 asseio
das gaiolas melhoraram consideravelmente o estado geral dos
animais de todos o0s grupos.

A dose de 5 mg/kg/dia de L-NAME utilizada no presente estu-
do foi determinada por prévia revisao da literatura. Alguns autores
ja demonstraram que com esta dose os ratos apresentam lesoes
de drgdos-alvo.”'® O mesmo acontece quando os ratos recebem
8 mg/kg durante um periodo longo de oito semanas."”

PROCEDIMENTOS

PESO E PRESSAO ARTERIAL DE CAUDA

Durante o estudo, os animais foram pesados uma vez por
semana, utilizando-se balanca Ohaus (Union N.J., USA). Nos
mesmos dias, as pressoes arteriais de cauda (PAC) foram
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avaliadas utilizando-se um manguito colocado em torno da
cauda do animal o qual é conectado a um microfone usado
como sensor. O manguito é inicialmente insuflado a um valor
superior a pressao arterial do animal, para em seguida ser de-
sinsuflado até que as pulsacdes arteriais detectadas por méto-
do pletismografico sejam visiveis ao osciloscopio.'®

Em relagao ao grupo SHR + 2K-1C, os animais foram anes-
tesiados com tiopental 50 mg/kg intraperitoneal e submetidos
a uma incisao laterodorsal esquerda através da qual o rim es-
querdo foi exposto. Com auxilio de haste flexivel de algodao, o
pediculo renal é isolado e um clipe de prata (0,2 mm de diametro
interno) foi colocado em torno da artéria renal, como descrito por
Goldblatt.™ Em seguida, cuidadosamente, é recolocado o rim no
abdome do animal, e feita incisdo com fio de algodao nimero
oito. Os animais se recuperaram em gaiolas aquecidas (40°C).

ANALISE MORFOLGGICA DO CORAGAO E DO RIM

Para o desenvolvimento de estudo morfoldgico, os animais foram
inicialmente mortos por decapitagao. Coragao e rim esquerdo fo-
ram imersos em solucéo de formol por 24 horas, desidratados
em etanol, clareados com dimetilbenzeno e embebidos em para-
fina. Cortes de 5 mm foram coloridos com hematoxilina e eosina
(HE), e van Giesson para estudo morfoldgico baseado apenas em
microscopia. O estudo da morfometria de ventriculo esquerdo
(VE) foi posteriormente analisado pelo estudo ecocardiografico e
andlise histoldgica miocérdica e renal.

ESTUDO ECOCARDIOGRAFICO
Sob sedacao com xilazina e cetamina, os ratos foram subme-
tidos a andlise utilizando-se do aparelho de ultrassom/ecocar-
diografia Siemens Acuson CV70 (Siemens Aktiengesellschaft
Wittelsbacherplatz 2 80333 Munique, Alemanha). As estru-
turas cardiacas foram medidas de acordo com as recomen-
dacoes da American Society of Echocardiography/ European
Assaciation of Echocardiography.®

A anélise foi feita de modo uni e bidimensional do ventriculo
esquerdo, com corte paraesternal eixo curto, avaliando as me-
didas de diametro (mm) de septo interventricular (SIV), parede
posterior (PPVE), didametros diastdlico final (DDFVE) e sistdli-
co final (DSFVE) do ventriculo esquerdo. Com essas medidas,
foram calculadas a massa ventricular esquerda (mg) (massa
VE), através da formula (1,04 x [(DDFVE + SIV + DSFVE)3-
DDFVE®) x 0,8 + 0,6] x 1000) e a funcdo ventricular esquerda
(%) (FEVE), através da férmula ([(DDFVE? - DSFVE?) / DDFVE?]
x 100). Com os valores da massa de VE, foi calculada a massa
indexada de VE para a massa total de cada rato (MRVE, mg/g),
assim como a espessura relativa de parede (ERP) foi calculada
através da formula ((SIV+PPVE)/DDFVE), determinando o tipo
de hipertrofia ventricular esquerda apresentada.?”
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ANALISE HISTOLOGICA

Para a andlise histologica miocérdica, os coragdes dos ani-
mais foram seccionados transversalmente ao nivel do sulco
corondrio, sendo obtidos, posteriormente, cortes aleatérios e
uniformemente isotrépicos.? Os fragmentos de miocardio fo-
ram fixados em formol tamponado a 10% e desidratados em
séries crescentes de alcodis, diafanizados em xilol, incluidos
em parafina, seccionados em cortes de 5 um de espessura e
corados pelo HE e picro-sirius. Um sistema de andlise de ima-
gens composto de monitor Sony Triniton e video-microscopia
com auxilio de microscépio Leica DMRBER, com objetiva 40x e
camara Kappa CF 15/5 foi utilizado.

Para a analise histoldgica renal, o rim de cada animal foi seccio-
nado em dois fragmentos. Os fragmentos foram fixados em formol
10% e incluidos em parafina através de processador automatico.
Foi utilizada a coloragéo HE para avaliagao histopatoldgica de todas
as estruturas do nefron (glomérulos e estruturas tubulares).

ANALISE ESTATISTICA

Para a andlise dos resultados foram utilizadas andlises de va-
riancia (ANOVA) para medidas dependentes e ndo dependen-
tes; quando os resultados da ANOVA foram significantes, foi
utilizado o teste de Dunnet para analisar as diferencas entre
os grupos. Os resultados estdo apresentados como média =
desvio padrao e o critério de significancia estatistica utilizado
foi um valor p < 0,05.

RESULTADOS

PESO E PRESSAO ARTERIAL DE CAUDA

0 Peso Corporal dos animais aumentou proporcional e significati-
vamente, durante todo o periodo do estudo. Até a oitava sema-
na, todos 0s modelos experimentais mantiveram peso corporal
significativamente reduzido (p < 0,05) em relagdo ao grupo con-
trole, mas nao apresentaram diferenca significativa entre si.
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Todos 0s grupos experimentais apresentaram aumento signi-
ficativo da PAC em relacéo ao grupo Controle (p < 0,05) sendo
que os grupos SHR + L-NAME, SHR + DOCA-SALT e SHR +
2K-1C apresentaram aumento de PAC significativo (p < 0,05)
em relagdo ao grupo SHR nas Gltimas trés semanas. (Figura 1).

ANALISE MORFOLOGICA DO CORAGAO E DO RIM

Estupo Ecocarpiocrarico
As avaliacoes dos parametros ecocardiograficos dos cinco gru-
pos experimentais, ao inicio (semana basal) e final do estudo
(82 semana) estdo resumidas na Tabela 1.

0 grupo do SHR apresentou aumento significativo do SIV,
PPVE, MRVE e ERP versus controle.
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(Programa utilizado: GraphPadPrismab)
*p<0,05: SHR+L-NAME, SHR-+DOCA-SALT, SHR+2K-1C vs. SHR

Figura 1. Evolucao da pressao arterial de cauda (PAC, mmHg) nos
grupos experimentais durante as oito semanas de estudo

Tabela 1. Anélise descritiva dos parametros ecocardiograficos dos grupos experimentais no inicio (basal) e final do tratamento (82 semana).

Controle SHR SHR+ L-NAME SHR+ DOCA-SALT SHR + 2K-1C

Basal 8%semana Basal 8?semana Basal 8? semana Basal 8? semana Basal 8? semana
SIV (mm) 0,14 +0,01 0,14=0,01 0,74 +0,01 0,16 +0* 0,14 +0,01 0,17 = 0,02*"* 0,13 = 0,01 0,16 = 0,01*" 0,13 + 0,01 0,16 + 0,02*"
DDFVE (mm) 0,57+0,05 06=+0,03 055=0,04 058003 052=+004 054005 054004 049=+0,04* 053=+0,05 0,53=0,06"
PPVE (mm) 0,14 +0,01 0,14 +0,01 0,74 +0,010,17 +0,01* 0,14+ 0,01 0,17 «0,02* 0,13+0,01 0,176 =0,01* 0,13 +0,01 0,15« 0,02*
DSFVE (mm) 0,35+0,03 0,35+0,03 0,34 +0,03 0,34+0,02 029+0,03 0,29=+0,04" 031+0,04 0,26=+0,05 031004 033004
MASSAVE (mg) 968 +58 99764 933 +51 105739 901+51 1061116 90650 943 =20 904 = 50 984 = 94
FEVE (%) 75+8 81+3 7512 80x5 824 84 +4 81x5 84 +7 81+3 76 +13
PESORATO (g) 353 +60 479+51 227+28 378+69 234+21 269 = 60 230+29 304 =22 229 = 20 310+ 40
MRVE (mg/g) 2,81 +0,49 2,1+0,22 417 =057 2,88 +0,52* 3,88 +0,35 4,16 = 1,15*"* 3,99+ 0,56 3,11 = 0,22* 3,97 +0,39 3,22 + 0,46
ERP (mm) 0,5+0,04 047 =+0,03 0,51=+0,04057=0,03*052=+0,04 064=0,06* 048003 063=+007*" 05+004 06=007*

SIV: septo interventricular; DDFVE: diametro diastélico final do ventriculo esquerdo; PPVE: parede posterior do ventriculo esquerdo; DSFVE: didmetro sistélico final do ventriculo esquerdo; MASSA VE: massa do ventriculo esquerdo;
FEVE: funcao ventricular esquerda; MRVE: relacéo da massa indexada de VE e a massa total de cada rato; ERP: espessura relativa de parede. Os valores sdo média + desvio padréo. *p < 0,05 vs Grupo Controle. Tp < 0,05 vs SHR.

#p < 0,05 vs SHR + DOCA-SALT e SHR + 2K-1C.
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0 grupo SHR + L-NAME apresentou aumento significativo
do SIV, PPVE, MRVE e ERP e diminuigao dos parametros DDFVE
e DSFVE versus controle. Aumento significativo do SIV, MRVE e
ERP e diminuigao do DSFVE vs grupo SHR. E aumento significati-
vo do SIV e MRVE vs SHR + DOCA-SALT e SHR + 2K-1C.

0 grupo SHR + DOCA-SALT apresentou aumento signifi-
cativo do SIV, PPVE, MRVE e ERP e diminuicdo dos pardme-
tros DDFVE e DSFVE e versus controle. Diferenca significativa
do SIV, aumento significativo do ERP e diminuicdo do DSFVE e
DDFVE versus grupo SHR.

0 grupo SHR + 2K-1C apresentou aumento significativo do
SIV, PPVE, MRVE e ERP e diminuicéo dos parametros DDFVE
versus controle. Diferenca significativa do SIV e diminuicéo do
DDFVE versus grupo SHR.

Os grupos experimentais nao apresentaram alteragao significati-
va da FEVE, nem diferenca estatistica entre si, apds as oito semanas
de estudo. Além disso, o grupo SHR + L-NAME apresentou maior
aumento de MRVE em relagdo aos demais grupos.

ANALISE HisToLdeica
Aanélise das laminas histoldgicas foi realizada qualitativamente.

As laminas demonstram hipertrofia da camada médio-inti-
mal dos vasos sanguineos em todos 0s grupos experimentais
(Figura 2B-E) em comparagao com o grupo controle (Figura 2A).
Nao houve diferenca aparente entre os grupos SHR, SHR +
DOCA-SALT e SHR + 2K-1C. Porém, o grupo SHR + L-NAME se
destacou por apresentar uma hipertrofia de vasos mais evidente
(Figura 2 C1) e a presenca de vasos em formato de “anéis de
cebola” (Figura 2C2) em relagao aos demais grupos.

A Figura 3 B mostra uma discreta hipertrofia dos cardiomid-
citos no grupo SHR em relacéo ao grupo Controle (Figura 3 A).
No entanto, nota-se uma hipertrofia mais evidente e um inicio
do desarranjo de fibras cardiacas nos grupos SHR + L-NAME,
SHR + DOCA-SALT e SHR + 2K-1C (Figura 3 C, D e E, respec-
tivamente), em comparacéo ao grupo Controle (Figura 3 A) e
ao grupo SHR (Figura 3B). No grupo SHR + [-NAME, também
foi possivel observar deposicao de colageno no tecido cardia-
co, com caracteristicas de fibrose intersticial.

As laminas de histologia renal demonstram que o grupo SHR
(Figura 4 B) obteve diferencas, principalmente glomerulares,
como aumento do espaco da capsula de Bowman em relagao
aos animais do grupo Controle (Figura 4A). Os grupos SHR +
L-NAME, SHR + DOCA-SALT e SHR + 2K-1C (Figura 4C — E)
apresentaram infiltrado inflamatério no tecido renal, principal-
mente nas areas corticais. Nos grupos SHR + L-NAME e SHR
+ 2K-1C, foram mais evidentes a atrofia e escleroses glomeru-
lares (Figura 4C e E1, respectivamente) em relacéo aos demais
grupos. O grupo SHR + 2K-1C também apresentou necroses
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tubulares (Figura 4E1) e uma drea mais intensa de infiltrado
inflamatdrio (Figura 4E1 e E2).

DISCUSSAO

Em sintese, os resultados mostram que todos 0s grupos que
foram individualmente associados ao modelo basico de SHR
apresentaram niveis de PAC mais elevados, maior grau de hi-
pertrofia ventricular esquerda (ecocardiografia) e alteracoes
histoldgicas miocardicas mais evidentes no grupo SHR +
L-NAME. Entretanto, a FEVE ndo se mostrou significativamente
diferente entre 0s grupos experimentais estudados. As lesdes
renais foram mais importantes apenas no grupo SHR + 2K1C
em relagao aos demais modelos superpostos.

A pressao arterial foi significativamente aumentada em todos
0s modelos superpostos em relagao ao grupo SHR, fato ja ob-
servado por alguns autores."? Isto pode ter ocorrido devido ao
efeito adicional promovido pelas drogas associadas. No entanto,
nota-se que nao houve diferenca significativa da pressao arterial
entre 0S grupos experimentais apds as 0ito semanas de estudo.

Em conformidade com a literatura, diferentes mecanismos
fisiologicos (resisténcia vascular aumentada causada pelo
L-NAME, aumento da producdo de renina por estenose da ar-
téria renal no modelo 2K-1C e hipervolemia no modelo DOCA-
SALT) explicam o aumento da pressao arterial nos modelos
experimentais obtidos no estudo.?

Alguns autores também apontam para um envolvimento
importante da variabilidade da pressao arterial e da sensibili-
dade do barorreflexo cardiaco no desenvolvimento da hiperten-
sao arterial e das lesoes em érgaos-alvo por ela produzidas.?2
Os mesmos autores sugerem que no modelo SHR + L-NAME
haja uma diminuicdo da sensibilidade do barorreflexo arterial,
causada por uma dupla inibicao de sua fungao: pela hiperten-
sao e pelo blogueio da sintese de dxido nitrico (NO) levando ao
seu comprometimento mais grave.?%

Achados semelhantes ao da PAC foram observados em re-
lacdo a hipertrofia do ventriculo esquerdo, tendo o grupo SHR +
L-NAME apresentado hipertrofia significativamente maior que
os demais grupos. Isto foi demonstrado por uma maior mas-
sa relativa e parede posterior do VE e uma maior medida da
espessura do septo interventricular. Também os didmetros sis-
télico e diastolico finais do VE apresentaram-se reduzidos nos
grupos SHR + L-NAME, SHR + DOCA-SALT e SHR + 2K-1C
em relagao aos grupos Controle e SHR, caracterizando padrao
concéntrico de hipertrofia ventricular esquerda.

0 modelo SHR + L-NAME foi 0 que mostrou repercussoes
cardiacas mais evidentes em relagdo aos demais modelos,
fato explicado ndo apenas pelos niveis de PA elevados. Este fato
reafirma a importancia e relevancia cientificas que a disfuncao
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V: vaso sanguineo sem alteracao, seta: vaso com caracteristica de “anéis de cebola”, *aumento da camada médio-intimal do vaso. Coloracéo HE, escala 20 um. (Programa utilizado: Power Point)

Figura 2. Cortes histolégicos dos vasos do ventriculo esquerdo dos ratos dos grupos experimentais apés oito semanas de estudo. (A) Controle;
(B) SHR; (C1 e C2) SHR + L-NAME; (D) SHR + DOCA-SALT; (E) SHR + 2K-1C.
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(Programa utilizado: Power Point)
Setas: hipertrofia dos cardiomidcitos, *area com deposicao de colageno. Coloracao HE, escala 20 um.

Figura 3. Cortes histolégicos do ventriculo esquerdo dos ratos dos grupos experimentais apds oito semanas de estudo. (A) Controle; (B) SHR;
(C) SHR + L-NAME; (D) SHR + DOCA-SALT; (E) SHR + 2K-1C.
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(Programa utilizado: Power Point)
g: glomérulo, t: tdbulos renais, * alteragoes glomerulares, setas pequenas: atrofia e esclerose glomerulares, setas grandes: necroses tubulares e triangulo: infiltrado inflamatorio. Coloracéo HE, escala 30 um (A, Be E1) e 20 um (C, D e E2).

Figura 4. Cortes histoldgicos de rins dos ratos dos grupos experimentais apds oito semanas de estudo. (A) Controle; (B) SHR; (C) SHR + L-NAME;
(D) SHR + DOCA-SALT; (E) SHR + 2K-1C.
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endotelial e o remodelamento cardiaco tém demonstrado nos
tltimos anos no desenvolvimento de lesées em drgaos-alvo
na hipertensao arterial.” Wang et al.”? também nao notaram
relacdo significante entre 0 aumento da pressdo arterial e as
alteragdes morfoldgicas encontradas nos mesmos modelos su-
perpostos, sugerindo que outros mecanismos fisiopatoldgicos
superajuntados talvez representem melhor o complexo dano
cardiovascular encontrado.

Em relagdo ao modelo L-NAME, ha muito se sabe que o
NO desempenha um papel importante na modulagao do fluxo
sanguineo regional e da pressao arterial em diferentes espé-
cies animais, incluindo seres humanos.? Alguns estudos de-
monstraram que a administracdo didria de inibidores do NO
(L-NAME) causa hipertensao sustentada em ratos.??#’ Estudos
sobre doengas cardiovasculares, nos quais ratos ingeriram o
inibidor do NO diariamente em altas doses, a hipertenséo in-
duzida foi acompanhada de evidentes alteragoes patoldgicas,
tanto no coragdo,”® como nos rins? e vasos arteriais.*

Com relagdo ao remodelamento cardiaco, o NO parece ser
um importante fator endégeno na modulacéo do crescimen-
to hipertréfico, tanto de modo indireto, por meio de seu efeito
hipotensivo, via dilatagéo arterial periférica, promovendo dimi-
nuicao da pos-carga, como pela dilatagéo do sistema venoso,
diminuindo a pré-carga.’’ Adicionalmente, outros estudos de-
monstraram que 0 NO também participaria do remodelamento
cardiaco por meio mais direto, uma vez que sua diminuicao
promoveria alteragdes morfoldgicas significativas, como necro-
se, aumento da fibrose, apoptose, diminui¢do da angiogénese
cardiaca e consequente hipertrofia patolégica.®>

Nao foram observadas alteragdes na fungdo cardiaca sis-
tolica nos grupos experimentais através da medida da fragao
de ejecao do VE pela ecocardiografia. A auséncia de alteragao
nesta medida é descrita em alguns modelos de forma isolada:
SHR#%* e SHR + 2K-1C.* Embora estudo demonstre uma di-
minuigao no débito cardiaco em animais SHR + L-NAME, ™ isto
é observado naqueles de idade mais avancada. Desta forma, a
ausencia de alteracdo na fungao cardiaca, observada no estu-
do, pode ser explicada pelo fato dos ratos serem ainda jovens.

0 estudo demonstrou hipertrofia dos cardiomidcitos, de-
sarranjo de fibras e hipertrofia da camada médio-intimal de
arteriolas em todos os grupos experimentais. Porém, o grupo
SHR + L-NAME se destacou por apresentar essas alteragoes
mais evidentes, além de j& apresentar deposicéo de colageno
com caracteristicas de fibrose intersticial. Essas alteracoes fo-
ram observadas em dois meses de estudo, sob uso de baixas
doses do inibidor de NO.

Outros estudos mostram que o tratamento cronico dos
ratos com uma baixa dose de L-NAME (7,5 mg/dia), por pe-
riodos prolongados (dois a seis meses), provoca hipertensao
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significativa acompanhada por redugtes significativas no peso
do coragao e do ventriculo esquerdo e no tamanho e peso dos
cardiomiécitos.”®** A reducdo no tamanho dos cardiomidci-
tos nao foi atribuida a hipertensao sustentada induzida pelo
L-NAME, que nesse caso leva a hipertrofia ventricular, mas
indicou que possivelmente ocorre uma deficiéncia sistémica
de NO, diminuindo o suprimento sanguineo para o musculo
cardiaco, e/ou deficiéncia local de NO, acarretando alteracoes
metabdlicas no cardiomiécito em si.

Assim, lesdes ventriculares causadas por altas doses de
L-NAME parecem ser representadas por intensa isquemia,
acarretando necrose, fibrose intersticial e morte dos cardio-
midcitos.® Ja uma persistente redugao do fluxo da coronaria
em resposta a uma dose baixa de L-NAME, como ocorrido no
estudo, levaria a um fornecimento insuficiente de oxigénio ao
miocardio, com deficiéncia de contratilidade resultando em
desgaste de cardiomidcitos e, em fases posteriores, na sua
substituicao por fibras e morte do tecido.™

Os resultados histoldgicos do coragdo estao de acordo com
a literatura, demonstrando hipertrofia dos cardiomiécitos e da
camada médio-intimal dos vasos sanguineos. Neste 6rgao, as
anormalidades morfolégicas causadas pela hipertenséao ja fo-
ram bem estabelecidas por alguns autores.3234% Além disso, 0
estudo mostra que a administragao de L-NAME causa isquemia
miocdrdica mais intensa do que outros modelos de hipertensao
arterial como Goldblatt II,'* com extensa necrose isquémica e
substituicao de fibrose.”

0 grupo SHR + 2K-1C foi 0 que apresentou alteragoes his-
tologicas renais mais evidentes em relacéo aos demais grupos,
com aumento do espaco da cépsula de Bowman, infiltrado infla-
matdrio principalmente nas areas corticais, atrofia e escleroses
glomerulares e também necroses tubulares. Alteragdes como
essas foram relatadas por estudo realizado com os trés modelos
(L-NAME, DOCA e 2K-1C), demonstrando maior atrofia de cortex
renal associada a glomeruloesclerose no grupo 2K-1C em rela-
cao aos demais grupos.? Essa diferenca provavelmente ocorre
devido a leséo direta causada nos rins pelo método cirdrgico uti-
lizado, promovendo isquemia e alteragdes inflamatérias locais.
Relatos também apontam para nefroesclerose hipertensiva com
longo prazo de inibicao de NO em ratos SHR.¥%

Fujihara et al.?® relataram que ratos submetidos a nefrecto-
mia subtotal demonstraram hipertrofia e hipertensao glomeru-
lares, enquanto ratos nefrectomizados sob tratamento cronico
com L-NAME apresentaram reducéo do volume glomerular com
glomeruloesclerose grave. Assim, parece que a isquemia renal
desempenha um papel importante na patogénese da glome-
ruloesclerose em SHR com hipertensao cronica causada por
L-NAME.*” Qutras alteracbes como atrofia tubular, infiltrado
inflamatorio, fibrose intersticial extensa e vasos arteriais sob
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aspecto de “anéis de cebola” também ja foram relatadas?®*’
e alteragdes renais no grupo SHR, apontando para a isquemia,
esclerose glomerular e fibrose intersticial 3

CONCLUSAO

Os resultados deste trabalho permitem concluir que o modelo
SHR + L-NAME mostrou repercussoes cardiacas mais eviden-
tes que os demais modelos de HA, fato ndo explicado apenas
pelos niveis de PA elevados. Tal modelo pode ser utilizado em
estudos futuros como representativo de maior comprometimen-
to cardiaco na HA grave ou em estados avancados da doenca.
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Adesao ao tratamento medicamentoso e nao medicamentoso

de hipertensos em Unidade Basica de Saiide
The adherence to drug and non-drug treatment to hypertensive patients treat in basic health units

Débora Weber’, Karla Renata de Oliveira’, Christiane de Fatima Colet’

Fundamento: A hipertensao arterial sistémica ¢ uma das
doengas mais prevalentes no mundo necessitando, para seu
controle, de tratamento farmacoldgico e ndo farmacolégico.
Objetivo: Buscou-se avaliar a adesdo de hipertensos ao
tratamento medicamentoso ou nao, e identificar os fatores
que podem influenciar na adesao a essas terapias. Matérias
e métodos: Foi realizado um estudo transversal, utilizando
questionario e aparelhos para verificagdo dos dados
antropomeétricos. Resultados: Foram avaliados 100 hipertensos
cadastrados em uma Unidade de Estratégia de Salde da
Familia, destes, 78% encontravam-se acima do peso, 82%
apresentaram valores de circunferéncia da cintura elevados,
30% utilizavam um medicamento e 70% dois ou mais, 53%
mantinham a Pressao Arterial (PA) controlada e 73% relataram
conhecer terapias nao medicamentosas. Verificou-se que 43%
aderem ao tratamento ndo medicamentoso e entre 0s que
conheciam terapias nao medicamentosas, 91,78%a cumprem.
Conclusoes: A adesao ao tratamento € um processo complexo
e necessita da implantagéo de estratégias para sua ampliagao,
que envolvam a equipe de salide e 0s usuarios.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao; adesao a medicacao; centros de saude.

Background: Hypertension is one of the most prevalent
diseases in the world need to control for non-drugs
and drugs treatment. Objective: this study evaluate
the adherence to treatment of hypertensive patients,
pharmacological or not, and to identify factors that may
influence the adherence to these therapies. Matherial
and methodos: It was accomplished a cross-sectional
study using questionnaire and apparatus for verification
of anthropometric data. Results: It was evaluated 100
hypertensive patients enrolled in the Strategy Unit
of the Family Health, of these 78% were overweight,
82% had values of waist high, 30% used one drug
and 70% had two or more drugs, 53% had controlled
BP and 73% reported known the non-drug therapies. It
was found that 43% adhere to treatment and non-drug
therapies among those who knew no drug, 91.78% to
meet. Conclusion: Treatment adherence is a complex
process and requires the implementation of strategies
for its expansion, involving health professionals and
users.

Hypertension; medication adherence; health centers.

INTRODUCAO

A hipertensao arterial sistémica (HAS) é uma das doengas mais
prevalentes na populacdo mundial, sendo que, no Brasil, afeta
de 22,3 a 43,9% da populagéo adulta. Por ser assintomatica, na
maioria dos casos, torna-se ainda mais grave, por se constituir um
fator de risco para o desenvolvimento de doencas cardiovascula-
res e, segundo as VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial,
é responsavel por 54% das mortes por acidente vascular encefa-
lico (AVE) e 47% por doenca isquémica do coragao no mundo.”

Recebido em: 24/04/2012. Aprovado em: 21/05/2013.

A HAS é uma doenca de origem multifatorial e esta asso-
ciada a presenca de diversos fatores de risco, como heredita-
riedade, sedentarismo, tabagismo, etilismo, ingestao elevada
de sal e obesidade.?

De acordo com as VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao
Arterial, 0 excesso de massa corporal é um fator predisponen-
te para a HAS. Neste contexto, um incremento de 2,4 kg/m?
no indice de massa corporal (IMC) acarreta maior risco de de-
senvolver HAS. Os mesmos autores apontam ainda que ganho
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de peso e aumento da circunferéncia da cintura sao indices
progndsticos importantes de HAS e a obesidade central um
importante indicador de risco cardiovascular. Neste sentido, re-
comenda-se que hipertensos com excesso de peso participem
de programas de emagrecimento com o objetivo de alcangar
IMC inferior a 25 kg/m? e circunferéncia da cintura inferior a
102 cm para 0s homens e 88 cm para as mulheres.

0 tratamento da HAS, envolvendo a utilizagéo correta dos
medicamentos, associado as mudancas de habitos de vida,
contribui efetivamente para o sucesso do tratamento e a re-
ducdo de eventos cardiovasculares fatais.> As mudancas nos
habitos de vida, como o controle de peso, adocéo de habitos
alimentares saudaveis com redugao do consumo de sal e gor-
dura, reducao do consumo de bebidas alcodlicas, abandono do
tabagismo e pratica de atividade fisica regular, s@o indicadas
para todos os hipertensos, independente do tratamento medi-
camentoso estar instituido. Em individuos com pré-hipertensao
ou hipertensao leve, sem fatores de risco, realizar mudancas
no estilo de vida é o suficiente para controlar a pressao ar-
terial (PA) e evitar ou adiar a manifestagao de comorbidades.
Em contrapartida, na presenca de fatores de risco e na hiper-
tensao grave é necessario o tratamento medicamentoso.?

O principal objetivo do tratamento anti-hipertensivo é redu-
zir a morbi-mortalidade das doengas cardiovasculares associa-
das aos valores elevados da PA.* O tratamento medicamentoso
deve ser instituido de maneira gradual, tendo em vista que po-
dem ocorrer efeitos colaterais relacionados a reducéo abrupta
deste parametro fisioldgico, como fadiga, fraqueza e vertigem
postural,’ os quais contribuem para o abandono do tratamento
ja na fase inicial.

Embora um grande niimero de medicamentos anti-hiperten-
sivos, com beneficios comprovados no tratamento e na preven-
cao de doencas cardiovasculares, esteja disponivel, o nimero
de hipertensos que consegue manter a PA em niveis adequados
é muito baixo.® Conforme os autores, esse fato se deve, entre
outros, a baixa adesao ao tratamento por parte destes usuarios.

0 conceito de adesao ao tratamento varia bastante entre
os autores, mas pode ser entendido como a utilizagdo dos
medicamentos prescritos ou outros procedimentos em pelo
menos 80% de seu total, observando horarios, doses e tempo
de tratamento.” Um conceito mais complexo aborda o tema
relacionando-o0 com uma escolha livre das pessoas de adota-
rem ou nao certa recomendacao, refere-se ao entendimento
do papel do paciente como sujeito ativo, que participa e assu-
me responsabilidades sobre seu tratamento.?

Estudos evidenciam que, no Brasil, cerca de 50% dos hiper-
tensos abandonam o tratamento no primeiro ano em que Sao
submetidos a acompanhamento médico e, apds cinco anos,
apenas 17% permaneceram em tratamento.’
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Diversos fatores podem interferir para que nao ocorra ade-
quada adesdo ao tratamento, dentre eles destaca-se o uso de
varios medicamentos concomitantemente, regimes terapéuticos
complexos, dificuldade de compreender as informagdes durante
a dispensagao, interactes farmacoldgicas e a manifestagao de
reagOes adversas, além da caracteristica cronica da doenga.’®"!

Com base na elevada prevaléncia da HAS e na baixa ade-
sao ao tratamento, da mesma forma que no diabetes mellitus
(DM), foi criado e disponibilizado para estados e municipios,
em 2002, o Sistema de Cadastramento e Acompanhamento
de Hipertensos e Diabéticos (HIPERDIA), o qual permite cadas-
trar e acompanhar os portadores de HAS e DM. Este sistema
permite definir o perfil epidemioldgico da populagao cadastra-
da, além de viabilizar a construcéo e elaboracao de estratégias
destinadas a melhorar a qualidade de vida dessas pessoas e
reduzir custos de internagao. '

O HIPERDIA constitui-se em um sistema de informagao impor-
tante para o Plano de Reorganizacdo da Atencdo a Hipertensao
Arterial (HA) e ao DM, o qual pode gerar diversos relatdrios, por
meio dos quais a equipe de salide pode conhecer as estatisticas
inerentes a populacao de diabéticos e hipertensos.®

O objetivo deste estudo foi avaliar a adesao de hipertensos ao
tratamento instituido, seja este medicamentoso ou nao, e identifi-
car os fatores que podem influenciar na adesao a essas terapias.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo transversal, no qual foi utilizado um
questionario como principal método indireto e quantitativo de
coleta de dados, além de um estetoscépio e um esfignomano-
metro para a verificagao da PA, balanca para pesagem e fita
métrica para verificacdo de altura e circunferéncia da cintura.

A coleta dos dados foi realizada em uma Unidade de
Estratégia de Salde da Familia (ESF) nos meses de julho e
agosto de 2010 no turno da tarde. Os aparelhos necessarios
para a verificacdo da PA e determinagdo dos indices antro-
pométricos foram disponibilizados pela ESF e as verificacoes
foram acompanhadas pela enfermeira que atua no local. A me-
dida da PA foi feita uma vez, com o paciente sentado e apds
pelo menos cinco minutos de repouso.

Foram incluidos no estudo todos os hipertensos, com
diagndstico, que buscaram a referida ESF no periodo do es-
tudo com o intuito de dar continuidade ao acompanhamento
realizado pelo HIPERDIA. Para avaliar a adesao ao tratamen-
to medicamentoso foi utilizado o método desenvolvido por
Morisky, Green e Levine,’® composto por quatro perguntas fe-
chadas. De acordo com este método, 0 usuario € aderente ao
tratamento quando o ndmero de respostas sim é igual a zero,
moderadamente aderente quando uma ou duas respostas sao
sim e pouco aderente quando responder sim a trés ou quatro
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questoes. A adesao a terapia ndo medicamentosa foi avaliada
através de autorrelato, a partir das perguntas do questionario.

Para a classificagédo do IMC dos entrevistados, foram utili-
zados os parametros estabelecidos pelo Ministério da Salde,
conforme Quadro 1.

Em relacéo a circunferéncia da cintura, foi considerado ideal
o preconizado pelas VI Diretrizes de Hipertensao Arterial," valores
inferiores a 102 cm para os homens e 88 cm para as mulheres.

Para a classificagao da PA, foram utilizados os valores esta-
belecidos pelo Ministério da Salde.?

Para a andlise estatistica de associagtes, foram realizados
0s seguintes testes estatisticos de Andlise Variancia (ANOVA)
seguida do Teste ¢ de Student para amostras independentes,
sendo avaliadas as seguintes associagoes: 1) associagao entre
sexo e controle da pressao arterial; 2) associacao entre uso
de monoterapia ou polimedicamentos com controle da pressao
arterial; 3) associacao entre adesao pelo teste de Morisky e 0
controle da pressao arterial.

RESULTADOS E DISCUSSAO
A amostra foi constituida por 100 hipertensos, dos quais 68
eram mulheres, Mochel et al." e Pierin et al.” também ve-
rificaram prevaléncia feminina entre os hipertensos em es-
tudos realizados em Unidades Basicas de Sadde (UBSs) no
Maranhdo e em um hospital de Sao Paulo, respectivamente.
Entre as mulheres a média de idade foi 63,28 = 10,9 anos,
ja para os homens foi de 67,09 = 7,5 anos. As duas varia-
veis apresentadas indicam que as mulheres possuem maior
percepcao da gravidade da doenca e maior tendéncia ao
auto-cuidado, buscando assisténcia médica com maior fre-
qiiéncia em relagao aos homens, o que permite o diagndstico
precoce e 0 tratamento da doenca.™

Com relacdo ao tempo de diagndstico da HAS, 29% dos en-
trevistados tiveram o diagndstico entre um a quatro anos, 28%
entre cinco a nove anos e 43% ha 10 anos ou mais, com média
de 9,01 anos de diagnéstico, o que corrobora com o estudo de
Pierin et al.," no qual 43% da populagéo entrevistada afirmou
saber ser hipertenso hd mais de 10 anos.

No que tange a escolaridade, a maioria dos hipertensos
(85%) afirmou ter o ensino fundamental incompleto e 92% nao

Quadro 1. Classificacao do IMC, conforme Brasil (2002).

Classificagao IMC

Baixo peso < 18,5 kg/m?
Normal 18,5 - 24,9 kg/m?
Sobrepeso 25,0 — 29,9 kg/m?
Obesidade grau | 30,0 — 34,9 kg/m?
Obesidade grau Il 35,0 — 39,9 kg/m?
Obesidade grau lll > 40,0 kg/m?
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completaram a educacdo basica. Dados semelhantes foram
encontrados no estudo de Reis e Glashan,’® no qual 92,8%
dos entrevistados nao haviam concluido o ensino fundamen-
tal. As autoras salientam que hd uma estreita ligagéo entre o
grau de escolaridade e a adesao ao tratamento devido a dificul-
dade de compreensao deste por parte do paciente. Ainda em
relacdo a compreenséo das informagoes, outra dificuldade en-
frentada pelos hipertensos com baixa escolaridade ¢ a aborda-
gem da maioria das campanhas de tratamento da HAS, que se
da através de folhetos ou cartilhas explicativas, o que dificulta
e, por vezes, impossibilita a adesao correta ao tratamento.'
Neste sentido, destaca-se que se faz necessario estabelecer
vinculo com os usuérios e identificar suas limitagoes e poten-
cialidades para, a partir delas, estabelecer estratégias eficazes
de adesao ao tratamento.

0 conhecimento do tratamento ndo medicamentoso foi
relatado por 73% dos entrevistados, destes, 69,86% eram do
sexo feminino. Dados opostos foram encontrados por Mion Jr.
et al."” em estudo realizado com 353 hipertensos atendidos na
Liga de Hipertensao Arterial do Hospital das Clinicas em Sao
Paulo, onde 81% dos entrevistados desconheciam o tratamen-
to ndo medicamentoso e a maior parte dos que desconheciam
esta pratica eram mulheres.

Entre aqueles que conheciam alguma forma de tratamen-
to ndo medicamentoso, 91,78% afirmaram cumpri-la. Dos
64,38% individuos que relataram conhecer a dieta hipossadica,
89,36% a cumprem. A adeséo a dieta com restricao de sodio
também foi observada por Plaster,’® em um estudo realizado
com hipertensos acima de 60 anos cadastrados no HIPERDIA
de Cacoal/RO, onde apenas 7% dos entrevistados afirmaram
que sua comida é bem temperada. A segunda forma de tra-
tamento ndo medicamentoso mais citada foi a restricao de
gordura (38,36%), e dos hipertensos que a conheciam 96,43%
referiram segui-la.

A prética de exercicios fisicos regulares foi pouco men-
cionada como estratégia para o controle da PA, apenas 11%
dos hipertensos a conhecem e nove relataram praticar a ati-
vidade regularmente. Plaster™ verificou que apenas 19% dos
entrevistados praticavam atividade fisica de maneira regular,
sendo 0s principais motivos para a ndo adesao: nao querer
fazer ou descuido, doengas, cansaco pelo trabalho e falta de
informagdo. Varios ensaios clinicos demonstram a redugao
da PA promovida pela pratica exercicios aerdbios, estando
estes indicados tanto para prevencdo quanto para o trata-
mento da HAS." E recomendado que, inicialmente, sejam rea-
lizadas atividades leves a moderadas e, apds um periodo de
adaptacao, se passe a atividades mais vigorosas.'

Outro aspecto importante do tratamento ndao medicamento-
so € a reducéo de peso. Neste estudo, apenas trés hipertensos
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consideram a redugao de peso como estratégia para o controle
da PA, o que preocupa, visto que, na Tabela 1 percebe-se alta
prevaléncia de obesidade entre os hipertensos entrevistados.
Segundo as VI Diretrizes de Hipertensao Arterial, a redugao do
peso e da circunferéncia da cintura resultam em reducao da PA
e melhora das alteracdes metabdlicas associadas.

Quando questionados quanto a pessoa que orientou so-
bre o tratamento nao farmacoldgico, 71,23% referiram-se ao
médico, porém 37% afirmaram que 0 mesmo nao questiona o
cumprimento de tal tratamento. Assim, cabem aos médicos e
demais profissionais da satde reforgar o papel fundamental do
tratamento nao medicamentoso no controle da PA.

A Tabela 1 apresenta os dados antropométricos dos volun-
tarios do estudo, no qual se verifica a prevaléncia da obesidade
tanto nos homens quanto nas mulheres, sendo que 0s homens
se concentram na faixa de obesidade grau | e as mulheres na
faixa de sobrepeso. Freitas et al.” também observaram valores
de IMC no limite entre sobrepeso e obesidade grau |, entretan-
to, as mulheres apresentaram valores médios de IMC maiores
que 0s homens.

Considerando o total de entrevistados, 39% encontravam-se
com sobrepeso, 29% apresentavam obesidade grau |, 7% obe-
sidade grau Il e 3% obesidade grau lll, totalizando 78% dos
hipertensos acima do peso. Nos estudos de Pierin et al.”™ e
Freitas et al.,' ambos realizados em hospitais do estado de

Tabela 1. Distribuicdo dos entrevistados conforme dados

antropométricos e respectivos valores médios.

::t(: g:ométricos Homens Mulheres Total

Peso (kg)
< 60 1 6 7
60-79 8 40 48
80-99 18 18 36
> 100 5 4 9
Peso Médio™ 86,37 +13,16 73,48 +14,31 77,61+1521

IMC (kg/m?)
<185 - 2 2
18,56-249 5 15 20
25-299 12 27 39
30-349 13 16 29
35-399 2 5 7
> 40 - 3 3
IMC Médio* 29,45+ 3,76 28,78 £ 5,39 28,99 = 4,92
Circ. Cintura (cm)

Até 88 - 8 8
> 88 - 60 60
Até 102 10 - 10
> 102 22 - 22
Circ. Cintura Média® 107,66 = 8,57 100,84 + 11,87 103,02 + 11,34

* Média = desvio padréo.
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Sao Paulo, 75 e 68% dos hipertensos, respectivamente, apre-
sentavam peso acima do recomendado. Tendo em vista que
uma relacao proporcional entre obesidade e HAS vem sendo
evidenciada em varios estudos, e de acordo com o Ministério
da Salde, a reducao de 5 a 10% do peso corporal ja é capaz
de diminuir a PA? identifica-se a necessidade de trabalhar com
medidas efetivas para reducao de peso na populacéo estudada.

No que se refere a medida da circunferéncia da cin-
tura, percebe-se que a maioria dos entrevistados (82%)
encontrava-se acima dos indices preconizados pelo Ministério
da Salde. Considerando o género, o nimero de mulheres com
este indice elevado (88,24%) se sobrepde ao nimero de ho-
mens (68,75%). Assim, nota-se que nas mulheres ocorre acu-
mulo de tecido adiposo principalmente na regiao abdominal,
visto que se verificou IMC menor e circunferéncia da cintura
maior entre as mulheres quando comparados aos mesmos in-
dices evidenciados nos homens. Rosini, Machado e Xavier®
também encontraram maior nimero de mulheres com circun-
feréncia da cintura elevada (67,6%) em relagédo aos homens
(35,4%) em um estudo realizado com hipertensos cadastra-
dos no Hiperdia do municipio de Brusque/SC. Neste sentido,
Pimenta et al.,?" apresentam estudos que sugerem que o acu-
mulo de tecido adiposo na regiao abdominal é um fator de
risco mais significante para doencas cardiovasculares do que
a massa total de gordura.

Em relacao aos niveis pressoricos, 53% dos hiperten-
sos apresentaram PA controlada, ou seja, valores abaixo de
140/90 mmHg. Os resultados indicam que as mulheres con-
seguem um melhor controle da PA, visto que 55,88% destas
encontravam-se normotensas, ja entre os homens, 46,87%
apresentavam a PA controlada. Para averiguar se havia as-
sociacao entre o controle de PA e o género dos entrevista-
dos, os dados foram analisados pelo Teste ¢ de Student para
amostras independentes, o0 que mostrou haver correlagao
entre estes fatores (p_, = 0,143; p > 0,050). Embora so-
mente metade dos entrevistados tenha apresentado niveis
pressoricos controlados, este estudo verificou valores mais
elevados quando comparado a grande maioria dos estudos
realizados. Freitas et al.’® que avaliaram pacientes cadastra-
dos em uma Clinica de Hipertensao Arterial e atendidos pelo
Sistema Unico de Satde, verificaram que apenas 20,9% dos
hipertensos mostraram-se com niveis tensionais dentro da
normalidade. Mion Jr., Pierin e Guimardes? apresentam da-
dos norte-americanos que evidenciam que somente 27% dos
hipertensos estao com PA inferior a 140/90 mmHg. Ainda no
estudo de Mochel et al.,' realizado com usuérios de UBSs
de Sao Luis/MA cadastrados no Programa de Hipertensao,
os autores encontraram 33,1% dos hipertensos contro-
lados e no estudo de Fuchs et al.,? realizado em UBSs de
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Porto Alegre/RS foi observado que 35,5% dos pacientes eram
normotensos. O estudo de Rosini, Machado e Xavier? que
avaliou usudrios cadastrados no programa HIPERDIA do mu-
nicipio de Brusque/SC, verificou que 43,2% dos hipertensos
estavam com a PA controlada, aproximando-se dos valores
deste estudo. A maior porcentagem de individuos normoten-
sos encontrados no presente estudo pode ser um indicador
positivo em relacdo ao acompanhamento destes sujeitos pelo
programa HIPERDIA. Os distintos resultados encontrados nos
trabalhos apresentados podem estar relacionados as diferen-
cas metodoldgicas empregadas.

Ainda sobre os niveis pressoricos, destaca-se que foram
considerados normotensos os individuos classificados com PA
normal e pré-hipertensao conforme Brasil.2 Quando considerados
somente os valores de PA menores ou iguais a 120/80 mmHg,
apenas 27% dos hipertensos encontravam-se nesta faixa.

Os entrevistados utilizavam 202 medicamentos para o con-
trole da PA, em média 2,02 = 0,90 por individuo. A classe de
medicamentos mais utilizada foi a dos diuréticos (38,61%), com
destaque para a hidroclorotiazida, empregada no tratamento de
26,24% dos hipertensos. Em seguida, aparece a classe dos inibi-
dores da enzima conversora de angiotensina ([ECA), com 28,22%
dos medicamentos e ainda os beta-bloqueadores com 16,5%.
Mion Jr., Pierin e Guimardes?? encontraram que os medicamen-
tos mais prescritos foram os diuréticos (53%) e os IECA (24%).
Esses dados também estdo de acordo com o recomendado pelo
Ministério da Saude, onde os diuréticos sdo considerados de pri-
meira escolha devido ao beneficio comprovado em reduzir even-
tos cardiovasculares, cerebrovasculares e renais, e também pelo
baixo custo e extensa experiéncia de emprego. Caso 0 usuario
nao responda adequadamente a monoterapia com diuréticos as-
sociam-se IECA, beta-bloqueadores ou antagonistas do célcio.?
Dos individuos estudados, 30% utilizavam apenas um medica-
mento para PA e 70% dois ou mais. Foi possivel visualizar maior
controle da PA nos hipertensos que faziam uso de monoterapia,
dos quais 73,33% apresentaram PA controlada, versus 53% do
total de hipertensos. Resultados semelhantes foram encontra-
dos por Salgado Filho et al.,* em estudo realizado com pacien-
tes cadastrados na Liga de Hipertensao do Hospital Universitério
da Universidade Federal do Maranhao, onde pacientes tratados
com mais de um medicamento tiveram taxa de ndao controle de
PA de 79,7% ao passo que os tratados com apenas um medi-
camento apresentaram taxa de ndo controle de 56,8%. Ainda,
no estudo de Plaster,” 81% dos entrevistados utilizavam dois ou
mais medicamentos e destes, 64,3% nao apresentavam a PA
controlada. O autor entende que o baixo indice de controle da PA
se deve a baixa adesdo a terapia medicamentosa e ao fato de o
tratamento medicamentoso estar desassociado do tratamento
nao medicamentoso.
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Em relagdo ao nimero de hipertensos aderentes ao tra-
tamento e os com a PA controlada, percebe-se que mesmo
havendo semelhancga entre o nimero de individuos nos dois
grupos (43 e 53, respectivamente) apenas 20 hipertensos
que aderem ao tratamento apresentaram PA controlada
(Tabela 2). Além disto, ndo se observou associacao entre estas
duas variaveis (p_, = 0,345; o > 0,050; ANOVA/t Student).
Plaster'® também observou que apenas 24,5% dos hiperten-
s0s que aderiram ao tratamento anti-hipertensivo estavam
com a PA controlada.

No que se refere ao presente estudo, entende-se que
possa estar ocorrendo falha na terapéutica medicamentosa
implantada ou que a sua desassociagao do tratamento nao
medicamentoso esteja comprometendo a eficicia dos me-
dicamentos nos individuos que aderem ao tratamento me-
dicamentoso. Além disso, o entrevistado pode ter omitido
informacodes em relagdo ao cumprimento do tratamento me-
dicamentoso, uma vez 0 momento da entrevista foi 0 primeiro
contato do hipertenso com a pesquisadora, o que pode levar
a resultados falsos. Neste sentido, sugere-se o acompanha-
mento destes sujeitos através do seguimento farmacotera-
péutico que pode ser uma estratégia para identificar os reais
motivos da falta de controle da PA, bem como permitir que o
hipertenso conheca melhor sua situacao de salde e os poten-
ciais problemas relacionados.

De acordo com o Consenso Brasileiro de Atencao
Farmacéutica, o seguimento farmacoterapéutico pode ser defi-
nido como um componente da Atencéo Farmacéutica, no qual o
farmacéutico se responsabiliza pelas necessidades do usuario
relacionadas ao medicamento, por meio da deteccao, preven-
¢ao e resolucao de Problemas Relacionados aos Medicamentos
(PRM), de forma sistematica, continua e documentada, com o
objetivo de alcancar resultados definidos, buscando a melhoria
da qualidade de vida do usuario.?® Neste contexto, destaca-se
a importancia de se estabelecer uma relacdo de confianga en-
tre o farmaceéutico e o usudrio, com vistas a co-responsabiliza-
cao deste com o tratamento. Salienta-se ainda, que depois de
estabelecido o vinculo, o usuario tende a aderir completamente
ao tratamento ou entao a abandona-lo.

Tabela 2. Distribuicdo do nimero e porcentagem de individuos
segundo a variavel PA controlada e classificagdo do Teste de Morisky,
Green e Levine (M-G-L) em aderentes e nao aderentes.

Categoria Controlada Nao controlada Total
Classificagao do o o

teste de M-G-L f & n & n
Aderente 20 37,7 23 48,9 43
Nao aderente 33 62,3 24 51,1 57
Total 53 53 47 47 100
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Outras metodologias que avaliem a adeséo a terapias medi-
camentosas, como a contagem de comprimidos, também po-
dem ser (teis neste processo. Segundo Santa Helena et al.,?:
a contagem manual de comprimidos é a alternativa mais facil e
econdmica utilizada para estimar as doses administradas.

Estes dados apontam a necessidade da implantacao de
programas de educagao em salde, os quais, de acordo com
Chaves et al.?” sao capazes de reduzir custos, visto que favo-
recem a promogao do auto-cuidado e tornam o usuario mais
responsavel pelas decisoes relacionadas a sua satde.

A adesédo ao tratamento medicamentoso é extremamen-
te importante para o controle da PA, além de evitar ou adiar
a manifestacédo de comorbidades. Verificou-se que 43% dos
entrevistados sao aderentes ao tratamento, entre as mulheres
a taxa de adesao foi de 50%, enquanto entre 0s homens o per-
centual de adesao foi menor (28,13%). O estudo de Plaster'®
que também utilizou a escala de Morisky, Green e Levine™
identificou um percentual ainda menor (29,6%) de adesao ao
tratamento medicamentoso nos hipertensos acima de 60 anos
cadastrados no HIPERDIA de Cacoal/RO.

A Organizacdo Mundial da Satde (OMS) cita um estudo
realizado na China evidenciando que apenas 43% dos hiperten-
sos eram aderentes ao tratamento, j4 em paises desenvolvi-
dos, como os EUA, este indice foi de 51%? corroborando com
0s nimeros encontrados neste estudo.

A OMS estimou que 50 a 70% dos hipertensos nao ade-
rem ao tratamento medicamentoso prescrito.?® De acordo
com o percentual encontrado no presente estudo e os dados
da literatura, pode-se afirmar que a adesdo ao tratamento
anti-hipertensivo ainda é baixa tanto em paises emergentes
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guanto nos desenvolvidos, apesar dos avangos obtidos em re-
lacdo ao tratamento desta patologia.

Segundo Nogueira et al.,? esta situacao se deve a HAS ser
uma doenga pouco sintomatica, aos esquemas terapéuticos
complexos, aos efeitos colaterais e a longa duragao do trata-
mento, ao custo dos medicamentos, a falta de conhecimento
sobre a doenca, entre outros.

Em relagéo as perguntas que compéem o teste de Morisky,
Green e Levine,™ (Tabela 3) verificou-se um maior nimero de
respostas SIM para as duas primeiras, 39 e 49% respectiva-
mente. Esse dado revela que a maior dificuldade encontra-
da para a adesao ao tratamento estd no esquecimento de
ingerir o medicamento e no ndo cumprimento dos hordrios
prescritos, muitas vezes decorrente também do esquecimen-
to. O menor nimero de respostas SIM para as perguntas 3 e
4 indica que dificilmente os hipertensos suspendem o trata-
mento de forma intencional. Observou-se que 42% dos entre-
vistados responderam nao para todas as questoes e 2% sim
para todas as questoes. Nao houve associacao significativa
(p, = 0,187; o > 0,050; ANOVA/t Student) entre resposta
sim a todas as perguntas e respostas negativas a todas as
perguntas e o controle dos niveis de PA.

Dados semelhantes foram encontrados por Plaster,” que
também verificou um maior indice de respostas SIM nas duas
primeiras questoes (52,1 e 60,6%), chegandoa 19 e 12,7% nas
questdes 3 e 4, respectivamente.

Além disso, o estudo de Werlang, Argimon e Stein,® indica
que existe uma tendéncia dos idosos a superestimarem sua
adesdo as terapias medicamentosas, principalmente quando o
instrumento utilizado para avaliar a adesao é o autorrelato.

Tabela 3. Distribuicdo do nimero e porcentagem de respostas ao teste de Morisky, Green e Levine.

Teste de Morisky, Green e Levine (1986) Mulheres . Homens Total
n % n %
1)Vocé alguma vez se esquece de tomar seu remédio?
Sim 25 36,76 14 43,75 39
Nao 43 63,24 18 56,25 61
2)Vocé, as vezes, se descuida com o horario para tomar seu
remédio?
Sim 29 42,65 20 62,50 49
Nao 39 57,35 12 37,50 51
3) Quando vocé se sente melhor, as vezes, vocé para de tomar seu
remédio?
Sim 12 17,65 5 15,62 17
Nao 56 82,35 27 84,38 83
4) As vezes, se vocé se sente pior quando toma o remédio, vocé
para de toma-lo?
Sim 6 8,82 2 6,25 8
Nao 62 91,18 30 93,75 92
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Com relagdo ao esquecimento, os autores afirmam que es-
tratégias de meméria de natureza interna ou externa podem
Ser um recurso para minimizar ou compensar as dificuldades
dos idosos para seguir 0s regimes terapéuticos e que estas
auxiliam na preservagao da autonomia destes sujeitos.

Guedes et al.3" sugerem que a baixa adeséo ao tratamento
pode estar relacionada ao baixo conhecimento dos portadores
sobre a doenga, a necessidade de manutencéo dos cuidados
gerais e cumprimento do tratamento medicamentoso e nao
medicamentoso e afirmam que estas informagoes podem ser
fornecidas aos usudrios pela equipe de salde. Assim, uma
das estratégias utilizadas para aumentar a adesao ao trata-
mento medicamentoso e nao-medicamentoso é a educacao
em salde.*?33* No entanto, estas estratégias nao sao faceis
de serem implementadas, sendo que 0 método empregado e
a interagao entre equipe e usuario pode ser uma barreira para
se avancar na mudanca de comportamento dos usuérios.?”

Silva et al.,* obtiveram resultados bastante satisfato-
rios quando organizaram grupos de hipertensos e diabéti-
cos numa UBS de Sao Paulo, que eram atendidos por uma
equipe multidisciplinar e quando recebiam os medicamen-
tos recebiam também informacoes sobre a doenga e o res-
pectivo tratamento, verificavam a PA e a glicemia. Apés
trinta meses de acompanhamento, os autores concluiram
que esta estratégia contribui de forma importante para o
controle de doencas cronicas como HAS e DM. Os autores
sugerem que acdes como esta sejam mantidas e amplia-
das nos servigos de salde, e, para que sejam mais efica-
zes, devem ser institucionalizadas. Além disso, destacam
a necessidade do comprometimento dos profissionais de
salde e da comunidade. A experiéncia de Lima e Gazetta®
em uma UBS também foi positiva, 46,67% dos hipertensos
que freglientaram um grupo educativo de HAS relataram
que através do grupo aprenderam a controlar a PA, 60%
afirmaram que aumentaram seus conhecimentos sobre o
tema e 13,33% gostariam de obter mais informagdes so-
bre exames, medicamentos e dieta.

Na necessidade de atuacao de uma equipe multiprofissional
para melhor resolucao dos problemas de salide dos usuarios €
que se insere o Programa de Saude da Familia, onde a atengao
é centrada na familia e a estrutura se da em uma unidade de
salde onde atua uma equipe multiprofissional.®’

Neste contexto, destaca-se 0 papel dos agentes comunitarios
de satde (ACS), que é fundamental na promogao da adesao ao
tratamento. Esses profissionais podem ser o elo entre a equipe e
0 USUArio ja que possuem contato direto com 0s usuarios em suas
casas. A fim de aumentar o grau de conhecimento sobre a HAS,
Guedes et al.,* realizaram um projeto com hipertensos de uma
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UBS de Barreiras/BA para que estes pudessem fornecer informa-
c0es aos usuarios e sensibiliza-los da importancia da adesao.

De acordo com Oshiro, Castro e Cymrot,*® o controle da
PA requer, além da participagao individual, 0 acompanhamento
pela equipe de salde para um programa eficiente de controle
da hipertensdo. E mostram que o farmacéutico inserido nas
equipes pode contribuir muito para 0 aumento da adesdo a
farmacoterapia. Conforme os autores, a dispensacao orientada
permite que se estabelecam relacdes terapéuticas baseadas
na confianga e na co-responsabilidade, resultando na melhora
da adesao farmacoterapéutica dos usuarios.

Ainda, no estudo de Souza e Bertoncin,” onde foi realizada
atencao farmacéutica domiciliar com dez clientes de um esta-
belecimento farmacéutico em Pouso Alegre/MG, os voluntarios
relataram se sentirem mais seguros, informados e motivados a
seguirem corretamente o tratamento, o que interfere na adesao
a farmacoterapia e a um estilo de vida mais saudavel.

CONCLUSAO

Conclui-se que a adesao ao tratamento trata-se de um pro-
cesso complexo, pois ndo depende somente da orientagao do
profissional e do fornecimento apropriado dos medicamentos,
mas também do correto entendimento por parte do usuario e
de seu engajamento com a terapia proposta.

Percebe-se que ha ainda a necessidade de buscar estra-
tégias para o aumento da adeséo ao tratamento na populagao
estudada, visto que os indices encontrados séo considerados
muito distantes daqueles necessarios para o controle da PA e
das comorbidades da HAS. Destaca-se que estas estratégias
devem ser planejadas individualmente, levando em considera-
¢ao as potencialidades e limitagdes de cada usuario.

Nota-se que a adogao de habitos de vida saudaveis tam-
bém se faz necessaria, ja que a maioria dos hipertensos relatou
nao praticar nenhum tipo de atividade fisica e muitos se en-
contram acima do peso ideal, principalmente as mulheres que,
embora mais jovens, apresentaram indice de circunferéncia da
cintura maior que 0s homens, 0 que preocupa devido a estreita
relacdo entre a obesidade e 0 aumento da PA.

0 esquecimento foi o principal fator identificado para a nao ade-
a0 ao tratamento, portanto é indispensavel que sejam implantadas
medidas especificas que o solucionem, sendo que o seguimento far-
macoterapéutico poderia ser uma das estratégias estudadas.

As intervengdes de educacdo em salde utilizadas nos es-
tudo citados mostraram-se muito promissoras no que tange
ao controle da PA e ao aumento da adesao ao tratamento e
sua implantagao deve ser incentivada pelas equipes de salde,
sendo a presenca do farmacéutico crucial para o sucesso das
intervengoes realizadas.
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subclinical em hipertensos nao tratados
Mild hyperuricemia and subclinical renal damage in untreated primary hypertension

Francesca Viazzi, Giovanna Leoncini, Elena Ratto, Valeria Falqui, Angelica Parodi, Novella Conti,
Lorenzo E. Derchi, Cinzia Tomolillo, Giacomo Deferrari, Roberto Pontremoli

Comentario: Osni Moreira Filho’

DESCRICAO DO ESTUDO

Em um grupo de 418 caucasianos com hipertensao primaria,
a maior parte deles sem tratamento, os autores realizaram
uma coorte transversal, analisando parametros clinicos, la-
boratoriais e de ultrassonografia renal. Os individuos foram
subdivididos a dois niveis de &cido Grico sérico. O nivel de
corte foi a mediana da amostra populacional. Além da apli-
cagao desse critério no grupo total de pacientes, a mesma
classificacao foi feita por género, com a mediana especifica
para 0 grupo de homens e de mulheres.

Os grupos diferiram quanto ao indice de massa corporea
(IMC), sendo maior o IMC médio no grupo com 4cido (rico
mais elevado. A média do IMC de todos os grupos equivalia a
classe de sobrepeso, com IMC variando de 25 a 28 kg/m2. Nos
homens, o colesterol HDL estava mais baixo e os trigliceri-
deos mais altos no grupo hiperuricémico. Nao havia diferen-
ca nos parametros de pressao arterial, glicemia e clearance
de creatinina.

Os parametros de andlise dos danos renais foram a relagao
albumina/creatinina urindria (microalbumindria), em amostra
isolada de urina, o volume renal e as velocidades diastdlica final
e sistdlica de pico das artérias interlobares, quantificados por
ultrassonografia.

Houve clara diferenca na média do volume renal, sendo me-
nor no grupo de elevado &cido drico. Houve igualmente maior
microalbumindria nesse mesmo grupo. A partir das velocida-
des de fluxo, se chega ao indice de resisténcia renal, que foi
maior no grupo de elevado acido drico. Outro indice analisavel,
a relagdo entre o volume renal e o indice de resisténcia renal,
estava mais baixo nos hiperuricémicos. Ou seja, para um mes-
mo volume renal, a resisténcia ao fluxo era maior no grupo de
maior 4cido Urico.

Recebido em: 14/03/2014. Aprovado em: 25/03/2014.
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COMENTARIO

Esse estudo clinico mostra uma correlagao entre acido drico e
danos renais em um grupo de hipertensos primarios nao tra-
tados. Foram analisados apenas individuos caucasianos e 0
desenho transversal ndo permite conclusoes de casualidade.
De qualquer forma, como é lembrado pelos autores, o trabalho
tem um papel de gerador de hipdteses e a hipotese gerada
é de que a uricemia tem importancia fisiopatoldgica no dano
renal do hipertenso e seu manejo seria benéfico ao paciente.

Em situacdes de evolugdo heterogénea, dependente de
multiplos fatores, possivelmente varios desconhecidos, a
melhor ferramenta para conclusdes seria um estudo randomi-
zado. O surgimento de novas drogas para 0 manejo da hiperu-
ricemia, como o Febuxostat, pode viabilizar financeiramente
tais estudos.

Kang e Chen' consideram que ha evidéncias epidemioldgi-
cas, clinicas e experimentais que suportam o conceito da hipe-
ruricemia como real fator de risco para doenca renal cronica,
mas ndo ha consenso sobre seu papel causal, sobre a oportu-
nidade de tratar hiperuricemia assintomatica e sobre os niveis
de intervencao e de alvo terapéutico.

Gustafsson e Unwin,2 em recente revisdo, consideram
que o uso de Alopurinol pode diminuir a pressao arterial em
hipertensos, especialmente em jovens, mas nao ha consen-
so de seu uso. Os mesmos autores analisam evidéncias do uso
de Alopurinol no contexto de nefropatia e hiperuricemia, com
potenciais beneficios, mas igualmente sem recomendar a uni-
versalizagao de seu uso.
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0 estudo analisado acrescenta uma evidéncia da relagéo entre  poderemos estar sendo neutros, benéficos ou maléficos a um
os niveis de &cido Urico e a fisiopatologia da hipertensdo. Pelo seu  dado paciente. Nao agir por ndo saber talvez seja 0 menor
desenho, ndo permite determinar vinculos etiopatogénicos, per-  dos males.
manecendo 0s mesmos no conjunto das possibilidades plausiveis.

A questdo “deve-se ou ndo ter metas terapéuticas de 4ci- LEITURAS RECOMENDADAS

, . . v - . Kang DH, Chen W. Uric acid and chronic kidney disease: new understanding of an
do rico no hipertenso” ainda nao tem uma resposta. Ou seja, old problem. Semin Nephrol. 2011:31(5):447-52.
ndo sabemos se a agéo é superior 3 inagéo 0u vice-versa. 2. Gustafsson D, Unwin R. The pathophysiology of hyperuricaemia and its possible

] . relationship to cardiovascular disease, morbidity and mortality. BMC Nephrol.
Tanto ao agirmos quanto ao observarmos passivamente, 2013;14:164.
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Relevancia do prognostico da sindrome

metabadlica em hipertensos de baixo e médio risco
Prognostic relevance of metabolic syndrome in hypertensive patients at low-to-medium risk

Sante D. Pierdomenico, Domenico Lapenna, Roberta Di Tommaso, Silvio Di Carlo, Maria P Caldarella,

Matteo Neri, Andrea Mezzetti, Franco Cuccurullo

Comentério: Jairo Lins Borges’

DESCRICAO DO ESTUDO

0 conceito de sindrome metabdlica (SM) foi amplamente divul-
gado na década passada e levou, inclusive, ao desenvolvimen-
to de diretrizes especificas sobre o tema, tanto em nosso meio
quanto no exterior.

0 veemente questionamento conjunto feito pela American
Diabetes Association (ADA) e pela European Association for the
Study of Diabetes (EASD) sobre o impacto da SM na definigdo do
risco cardiovascular (CV) e de desenvolvimento/agravamento do dia-
betes mellitus (D)) de forma independente levou, no entanto, ao
“esfriamento” subsequente do enorme nimero de publicaces so-
bre o0 tema que, até entdo, somente na década passada, ja havia
superado em volume tudo o que havia sido divulgado na literatura
médica sobre SM até o final dos anos 1900.

Diversos autores, no entanto, avaliam até hoje o eventual papel
da SM como marcador/fator de risco CV e metabdlico, e esse é o
caso do estudo analisado, que foi publicado em 2007 e avaliou pa-
cientes hipertensos de baixo e médio risco CV em curto prazo.

No estudo, foram incluidos 802 hipertensos, 27,2% dos quais
preenchiam os critérios diagnasticos de SM do National Cholesterol
Education Program (NCEP) norte-americano. Apds um periodo de
observagao de 6,9 = 3,1 anos, a incidéncia de eventos CV maiores
foi quase o dobro na coorte de pacientes com SM (1,51 versus
0,87 casos por 100 pacientes/anos).

Apbs o0 ajustamento para potenciais variaveis de confusao, a
andlise de regressao de Cox mostrou que a incidéncia de eventos CV
maiores (fatais e ndo fatais) foi 2,64 vezes maior entre os pacientes
com SM (p = 0,001; intervalo de confianca de 95%: 1,52 —4,58).

Outros fatores de risco que contribuiram para 0 aumento do risco
CV no periodo foram: idade, tabagismo, pressao arterial sistdlica e
niveis séricos de LDL-colesterol.

A conclusao dos autores foi de que, em hipertensos de bai-
xo e médio risco CV, a SM poderia contribuir de modo indepen-
dente para a melhor definic&o do risco CV.

Recebido em: 10/01/2014. Aprovado em: 02/02/2014.
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Quando comparamos as principais caracteristicas basais da
populacéo do estudo (Tabela 1), verificamos que aqueles com
SM tinham mais histérico familiar de doenca coronaria, maior
massa corpérea, niveis mais elevados de glicemia de jejum,
colesterol total mais elevado, maior frequéncia de dislipidemia
mista e maior aumento da massa ventricular esquerda ao eco-
cardiograma, embora 0s niveis de pressao arterial (PA) fossem

Tabela 1. Principais caracteristicas basais da populagao do estudo.

Parametro SM presente SM ausente
n 218 584
Sexo masculino 43,1% 48,5%
Idade 52,6 = 8,8 529+94
Tabagismo 12,8% 15,6%
Doenga CV 9,6%* 5,8%
na familia
IMC (kg/m?) 28,2 +3,6%* 24,6 +2,3**
Colesterol total

206 = 33** 201 = 31
(mg/dL)
Triglicérides (mg/dL) 183 = 67** 109 = 41
LDL-colesterol
(m/dL) 122 =27 125 +25
HDL-colesterol s
(mg/dL) 46,9 + 8,8 534+115
Indlcge de massa do VE 41525 4036
(g/m?)
PA de consultorio 149+83/95+54  149+88/95+55
(mmHg)
PA de 24 horas
(MAPA — mmHg) 1325+9,8/829=74 1323+95/835x75

*p = 0,06; **p <0,05.
SM: sindrome metahélica; CV: cardiovascular; IMC: indice de massa corpérea; VE: ventriculo esquerdo;
PA: pressao arterial; MAPA: monitorizagao ambulatorial de presséo arterial.

'Divisao de Cardiogeriatria do Departamento de Cardiologia da Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP) — Sao Paulo (SP), Brasil.
Correspondéncia para: Jairo Lins Borges — Rua Pedro de Toledo 276 — CEP: 04039-000 — S&o Paulo (SP), Brasil — E-mail: jlborges@globo.com

Conflito de interesses: nada a declarar.



Rev Bras Hipertens vol. 21(2):124-125, 2014.

superponiveis e estivessem praticamente normais a monito-
rizagdo ambulatorial de presséo arterial (MAPA) de 24 horas;
no consultdrio, entretanto, os valores de PA eram compativeis
com o diagnostico de hipertensao estagio 1.

0 tratamento farmacolégico da hipertensao arterial sistémi-
ca e das comorbidades associadas foi similar nos dois grupos
ao longo do periodo de seguimento, de acordo com os autores
do estudo.

A presenga de mais componentes da SM correlacionou-se
com maior incidéncia de eventos cardiovasculares no periodo.
Porém, andlises estatisticas recentes e mais sofisticadas
de multiplos estudos clinicos tém demonstrado que os fato-
res de risco classicos — idade (para cada dez anos a mais),
dislipidemia, hiperglicemia e resisténcia a insulina per se, bem
como hipertensao arterial e tabagismo — continuam sendo os
grandes responsaveis pelo aumento do risco CV da populacéo,

Relevancia do prognéstico da sindrome metabdlica em hipertensos de haixo e médio risco

Pierdomenico SD, Lapenna Di Tommaso R, Di Carlo S, Caldarella MP. Neri M, Mezzetti A, Cuccurullo F m

restando pouca ou talvez nenhuma relacéo independente de
causalidade entre SM e risco CV, como esse estudo havia su-
gerido a época.

Do nosso ponto de vista, resta, talvez, a SM o papel de lem-
brar ao médico que os diversos fatores e marcadores de risco
CV e metabdlico identificados na consulta precisam ser igual-
mente abordados para melhorar a qualidade de vida e reduzir o
risco CV do paciente.

E provavel, inclusive, que pacientes com fendtipo basal de
SM j4 apresentem uma carga aterosclerética e metabélica maior
e mais duradoura do que aqueles sem essa condicao clinica no
momento do diagndstico.

LEITURA RECOMENDADA
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Retinopatia hipertensiva e risco de AVC

Hypertensive retinopathy and risk of stroke

Yi-Ting Ong, Tien Y. Wong, Ronald Klein, Barbara E. Klein, Paul Mitchell, A. Richey Sharrett, David J. Couper,

M. Kamran lkram

Comentario: Guido B. Aranha Rosito’

DESCRICAO DO ESTUDO

Embora a avaliagéo do fundo de olho para verificar a presenca
de retinopatia hipertensiva venha sendo recomendada para de-
terminar dano de drgaos-alvo e estratificacdo de risco vascu-
lar em pessoas com hipertensao, o seu valor permanece
incerto. No presente estudo, foi avaliado se retinopatia
hipertensiva prediz o risco em longo prazo de acidente
vascular cerebral (AVC) em pessoas com hipertensdo. Um
total de 2.907 participantes com hipertensao entre 50 e
73 anos (entre os anos de 1993 e 1995 no Atherosclerosis
Risk in Communities — ARIC — Study), que tiveram retina fo-
tografada, sem histéria de diabetes mellitus, acidente vascu-
lar cerebral e doenga cardfaca coronaria, foram incluidos.
A incidéncia de AVC foi determinada longitudinalmente.
Fotografias da retina foram avaliadas para a presenca de
sinais de retinopatia hipertensiva, os quais foram classifi-
cados como nenhuma, leve/moderada e grave. O desfecho
principal foi a incidéncia de ventos incluindo AVC isqué-
mico e hemorragico. Apés um periodo médio de acom-
panhamento de 13 anos, 165 individuos desenvolveram
AVC (146 infartos cerebrais e 15 acidentes vasculares
cerebrais hemorragicos). Apds o ajuste para idade, sexo,
pressao arterial e outros fatores de risco, aqueles com re-
tinopatia hipertensiva moderada foram mais propensos a
ter AVC — moderado versus sem retinopatia: risco relativo
(RR) multivariado = 2,37; intervalo de confianga de 95%
(IC95%) 1,39 — 4,02 .

Em participantes com hipertensao medicados com bom
controle da pressao arterial, a retinopatia hipertensiva es-
teve associada a um aumento do risco de infarto cere-
bral — retinopatia leve: RR = 1,96; 1C95% 1,09 — 3,55;
retinopatia moderada: RR = 2,98; 1C95% 1,01 — 8,83.
Concluiu-se que a retinopatia hipertensiva prediz o risco
em longo prazo de AVC, independentemente da pressao

Recebido em: 23/03/2014. Aprovado em: 05/05/2014.

arterial, mesmo em doentes tratados com a hipertensao,
com bom controle da hipertensao arterial. Avaliagao foto-
grafica da retina para sinais de retinopatia hipertensiva é
util para verificar o risco de AVC.
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COMENTARIO

0 ARIC é um estudo continuado de base populacional. O deli-
neamento do artigo analisado é um estudo de coorte buscando
avaliar a associagao entre retinopatia hipertensiva e inci-
déncia de AVC. Dos 12.887 participantes do terceiro exa-
me, 2.907 eram hipertensos sem histéria prévia de AVC,
cardiopatia isquémica ou diabetes mellitus e tiveram a sua
retina fotografada para avaliar e graduar a retinopatia hiper-
tensiva. Embora ndo tenha sido apresentado um calculo de
tamanho de amostra, por ser um estudo de base populacio-
nal com quase 3 mil individuos, com alta prevaléncia de al-
teragOes na retina (prevaléncia de mais de 50%), a amostra
parece adequada, assim como o tempo de seguimento, de
13 anos. Foram utilizados testes multivariados para ajustar
0s riscos relativos que revelaram uma associagdo impor-
tante e independente de retinopatia hipertensiva com AVC
no futuro, independentemente, inclusive, do controle dos
niveis pressdricos. Embora o método de avaliacao da retina
seja fotogréafico, isso reforca a utilidade do exame de fundo
de olho na avaliagao rotineira, contribuindo, além da verifi-
cacao de lesao de orgdo-alvo, para o prognéstico de AVC
no hipertenso.

LEITURA RECOMENDADA

1. Ong YT, Wong TY, Klein R, et al. Hypertensive retinopathy and risk of stroke.
Hypertension. 2013;62(4):706-11.
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A REVISTA BRASILEIRA DE HIPERTENSAO (RevBrasHipertens)
é uma publicagdo trimestral do Departamento de Hipertenséo da
Sociedade Brasileira de Cardiologia, catalogada na base de dados
Bireme-Lilacs. Ocupa-se em publicar artigos sobre temas relaciona-
dos, direta ou indiretamente, a hipertenséo arterial, solicitados por
seus editores ou espontaneamente enviados como contribuigdes ori-
ginais, desde que tenham sido analisados pelo Conselho Editorial.

0 manuscrito é de responsabilidade dos autores, 0s quais assu-
mem o compromisso de que o trabalho ndo tenha sido previamente
publicado na sua integra, nem esteja sendo analisado por outra re-
vista com vistas a eventual publicacéo. Entretanto, apds a publica-
céo, os direitos de reimpressao passam a ser de propriedade da
revista. Os textos devem ser inéditos, terem sido objeto de anélise
dos autores, ndo podendo ser reproduzidos sem o consentimento
desta, por escrito.

Os artigos solicitados pelos editores ou espontaneamente enca-
minhados como contribui¢@es originais devem ser encaminhados por
meio eletronico para o e-mail: rbh@zeppelini.com.br.

Serdo considerados para publicacdo e encaminhados ao Conselho
Editorial somente os artigos que estiverem rigorosamente de acordo
com as normas a seguir especificadas e que se coadunam com a
quinta edicdo do Uniform Requirements for Manuscripts Submitted
to Biomedical Journals, preparado pelo International Committee of
Medical Journal Editors — N Engl J Med. 1997;336:309-15. O respeito
a essas normas é uma condicéo obrigatdria para que o trabalho seja
considerado para anélise e publicacao.

Os manuscritos devem ser submetidos como mostra a seguir:

* digitados em espaco duplo, com paginas numeradas em algaris-
mos arabicos;

e escrito em portugués, de acordo com a ortografia vigen-
te — somente os artigos destinados a secdo de Contribuices
Internacionais poderao ser escritos em lingua inglesa;

* conter nome, endereco, telefone, fax e e-mail do autor que fica-
ra responsavel pela correspondéncia e uma declaragdo assinada
pelo autor, responsabilizando-se pelo trabalho, em seu nome e
dos coautores;

* digitados em Microsoft Word for Windows (inclusive tabelas e
textos das figuras) em letras do tipo Avrial, corpo 12, espago du-
plo, com bordas de 3 cm acima, abaixo e em ambos os lados.

» conter declaragdo de conflito de interesses e fonte de
financiamento.

A Rev Bras Hipertens é constituida dos seguintes tipos de
publicagdes: Artigos Originais, Artigos de Revisdo, Comunicagoes
Breves, Cartas ao Editor, Casos Clinicos, Editoriais e artigos de inte-
resse sobre temas especificos e relevantes solicitados por seu Editor
ou pelo Conselho Editorial e segdo Pds-Graduagao.

Cada uma dessas diferentes formas de publicagdo é regida por
normas estabelecidas, as quais serao logo apresentadas.

INSTRUGOES A0S AUTORES f| 1 |

* Secdo ‘Como eu fago”: sdo aceitos artigos originais descrevendo
a experiéncia dos autores na abordagem de diferentes situagoes
clinicas relacionadas a hipertenséo, desde metodologias aplica-
das até a avaliagéo clinica e a terapéutica. Em linguagem objetiva
e pratica, os artigos devem ter quatro paginas digitadas, com ca-
racteres Arial 12 e, no méximo, cinco referéncias.

* Secdo 'Pés-Graduagdo”: sdo publicados resumos de tese de dife-
rentes universidades brasileiras relacionadas ao tema hiperten-
sdo, servindo como uma fonte de divulgacéo dos trabalhos de-
senvolvidos na érea de hipertenséo arterial no Brasil. Os autores
deverao enviar o resumo da tese em portugués com no maximo
250 palavras, informando o nome do autor, do orientador e da
Instituicdo em que a tese foi realizada. Os resumos seréo con-
siderados para publicacdo quando ocorrerem até um ano antes
do envio.

» Secdo ‘Artigo original: textos inéditos espontaneamente envia-
dos por seus autores envolvendo os tipos de pesquisa direta ou
indiretamente relacionada a hipertenséo arterial, incluindo seres
humanos e experimental, desde que atendidas as condigdes ex-
pressas em seus Critérios Editoriais e de conformidade com as es-
pecificagdes do Uniform Requirements for Manuscripts Submitted
to Biomedical Journals, preparado pelo International Committee of
Medical Journal Editors — N Engl J Med. 1997;336:309-15 e as
disposices expressas nos itens abaixo.

Para a publicagdo, os manuscritos deverao obedecer as seguin-
tes normas: no maximo dez autores; o titulo devera ter no maximo
250 caracteres (incluindo espacos); devem ser enviados Resumo
e Abstract, mantendo-se a fidelidade entre ambos, sendo que o
resumo terd 300 palavras; o texto completo devera ter no maximo
7.000 palavras (incluindo referéncias); as referéncias deverdo ter
no maximo 40 e sdo permitidas apenas oito tabelas e figuras no
total de ambas.

0 manuscrito submetido para publicagdo devera também obede-
cer aos proximos quesitos.

PAGINA DE ROSTO
Devera ser composta por titulo em portugués e inglés, os quais de-
vem ser concisos e informativos; titulo resumido com até 50 carac-
teres; nomes completos de todos os autores e nome da instituicéo a
que eles estao afiliados.

Em seguida, devem aparecer Resumo e Abstract, com limite de
300 palavras, obedecendo explicitamente ao conteldo do texto.
A elaboracao deve permitir compreensdo sem acesso ao texto, inclusi-
ve das palavras abreviadas. Devem ser estruturados em: Fundamentos,
Objetivo, Materiais e Métodos, Resultados e Conclusdes. Inserir pelo
menos trés e, no maximo, cinco palavras-chave, em portugués, e
keywords, em inglés, utilizando, se possivel, termos constantes do
Medical Subject Headling listados no Index Medicus.



TEXTO

Devera ser escrito em portugués em conformidade com as nor-
mas gramaticais vigentes. As contribui¢tes internacionais deve-
rdo ser submetidas em lingua inglesa. Em ambas as condicées,
o nimero de palavras nao podera ultrapassar 7.000, incluindo as
referéncias.

ILUSTRAG()ES, QUADROS E TABELAS

As ilustragdes, os quadros e as tabelas devem ser citados no
texto em algarismos arabicos (quando tabelas ou quadros), sendo
conveniente limita-los ao indispensavel para a melhor comunicagao.

As figuras devem ser enviadas como fotografias em arquivo ele-
trénico, com caracteristicas que permitam reprodugao gréfica de boa
qualidade, devendo trazer a identificagdo do programa utilizado para
sua produgao, por exemplo, PowerPoint, Photoshop etc. A publicagao
das figuras e das tabelas coloridas é restrita a situagdes em que as
cores sao indispensaveis, sendo os custos de producao de responsa-
bilidade do autor, quando assim desejar.

As tabelas e os quadros devem ser elaborados de maneira au-
toexplicativa, em ordem de citagdo no texto e acompanhados dos
respectivos titulos.

A legenda deve estar na parte inferior tanto das tabelas quanto
das figuras e dos quadros.

REFERENCIAS
Referéncias citadas, quando de fato consultadas, em algarismos
arabicos, em forma de potenciacdo (supraescritas) e numeradas por
ordem de citagao no texto, utilizando-se as abreviaturas recomenda-
das pelo Uniform Requirements. Os autores devem ser citados em
nlmeros com até seis, ou apenas os trés primeiros seguidos de et al.,
se houver sete ou mais. De acordo com a fonte consultada, o autor
devera valer-se das orientacbes apresentadas aqui.

* Artigo de revistas — sobrenomes e iniciais dos autores (se sete
ou mais, apenas o0s trés primeiros, seguidos de et al.), titulo do
artigo, nome da revista abreviada, ano, volume, primeira e Gltima
paginas, conforme exemplo:

Nobre F Silva CAA, Coelho EB, Salgado HC, Fazan Jr R.
Antihypertensive agents have differentability to modulate arterial
pressureand heart rate variability in 2K1C rats. Am J Hypertens.
2006;19:1079-83.

* Para citacdo de outras fontes de referéncias, consultar os
Uniform Requirements. A citagéo de dados nao publicados ou
de comunicacGes pessoais ndo deve constituir referéncia nu-
merada e deve ser apenas aludida no texto, entre parénteses.
0 texto podera sofrer revisao por parte do Conselho Editorial,
sem interferéncias no seu significado e conteddo para conciséo,
clareza e compreensao.
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CRITERIOS EDITORIAIS

ARrTiGOS DE REVISAO

Devem ser enviados somente quando solicitados pelo Editor

Convidado, versando sobre o tema afeito ao assunto do nimero em

questao, com as seguintes caracteristicas:

* ndmero de autores —no maximo dez;

e titulo — no maximo até 300 caracteres (incluindo espagos);

* tftulo resumido — no méximo até 50 caracteres (incluindo espagos);

*  Resumo/Abstract (portugués e inglés);

* ndmero maximo de palavras no resumo — 300;

e texto completo — no maximo 7.000 palavras (incluindo
bibliografia);

* referéncias — nimero maximo permitido 40;

* tabelas e figuras — no maximo oito no total de ambas.

ARrTiGos ORIGINAIS
Também deverao ser apresentados em conformidade com as ca-
racteristicas estabelecidas a seguir.

Pégina de rosto

Devera ser composta por titulo em portugués e inglés, os quais de-
vem ser concisos e informativos; nomes completos de todos os auto-
res e nome da instituicao a que eles estéo afiliados.

Em seguida, devem aparecer Resumo e Abstract, com limite de
300 palavras, obedecendo explicitamente ao conteido do texto.
A elaboragao deve permitir compreenséo sem acesso ao texto, inclu-
sive das palavras abreviadas. Inserir pelo menos trés e, no maximo,
cinco palavras-chave, em portugués, e keywords, em inglés, utili-
zando, se possivel, termos constantes do Medical Subject Heading
listados no Index Medicus.

Texto

Deverd ser escrito em portugués em conformidade com as nor-
mas gramaticais vigentes. As contribuicdes internacionais deve-
rao ser submetidas em lingua inglesa. Em ambas as condigdes,
o nimero de palavras ndo poderd ultrapassar 7.000, incluindo
as referéncias.

llustragdes, quadros e tabelas

As ilustracbes, os quadros e as tabelas devem ser citados no texto
em algarismos arabicos (quando tabelas ou quadros), sendo conve-
niente limita-los ao indispensavel para a melhor comunicagao.

As figuras devem ser enviadas como fotografias em arquivo
eletrénico, com caracterfsticas que permitam reproducao grafi-
ca de boa qualidade, devendo trazer a identificagcdo do programa
utilizado para sua producao, por exemplo, PowerPoint, Photoshop
etc. A publicagao das figuras e das tabelas coloridas € restrita a
situacdes em que as cores sdo indispensaveis, sendo 0s custos
de produgao de responsabilidade do autor, quando assim desejar.
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As tabelas e os quadros devem ser elaborados de maneira au-
toexplicativa, em ordem de citagdo no texto e acompanhados dos
respectivos titulos.

A legenda deve estar na parte inferior tanto das tabelas quanto
das figuras e dos quadros.

Referéncias

Referéncias citadas, quando de fato consultadas, em algarismos
arabicos, em forma de potenciacao (supraescritas) e numeradas
por ordem de citagao no texto, utilizando-se as abreviaturas re-
comendadas pelo Uniform Requirements. Os autores devem ser
citados em ndmeros com até seis, ou apenas 0s trés primeiros
seguidos de et al., se houver sete ou mais. De acordo com a
fonte consultada, o autor deverd valer-se das orientagoes apre-
sentadas aqui.

* Artigo de revistas — sobrenomes e iniciais dos autores (se sete
ou mais, apenas o0s trés primeiros, sequidos de et al.), titulo do
artigo, nome da revista abreviada, ano, volume, primeira e Gltima
paginas, conforme exemplo:

Nobre F Silva CAA, Coelho EB, Salgado HC, Fazan Jr R.
Antihypertensive agents have differentability to modulate arterial
pressureand heart rate variability in 2K1C rats. Am J Hypertens.
2006;19:1079-83.

Para citacdo de outras fontes de referéncias, consultar os
Uniform Requirements. A citagdo de dados ndo publicados ou
de comunicacdes pessoais nao deve constituir referéncia nu-
merada e deve ser apenas aludida no texto, entre parénteses.
0 texto poderd sofrer revisao por parte do Conselho Editorial, sem

interferéncias no seu significado e contelido para conciso, clare-
zZa e compreensao.

Comunicacoes BReves

Contribuicées de carater fundamentalmente pratico, que tenham, ou
nao, originalidade, ndo ultrapassando cinco laudas e dez referéncias
bibliograficas, que devem constar como leitura sugerida, sem neces-
sariamente serem apontadas no corpo do texto.

Cartas Ao Epitor

Breves comunicagdes contendo, no maximo, duas laudas, com espa-
camento de 1,5, letras tipo Arial, tamanho 12, que reflitam opinido do
autor ou de seus autores de assuntos relevantes.

Casos Cuinicos

Apresentacao de Casos Clinicos reais que possam contribuir para o
aprendizado e a difusdo de conhecimentos afeitos a hipertensao ar-
terial ou assuntos afins.

Os casos deverao ter documentacao e, preferencialmente, deverao
ser ilustrados por figuras, imagens e/ou tabelas para melhor compre-
ensdo das mensagens neles contidas. Nao poderéo ultrapassar cinco
laudas, com espagamento de 1,5, letras tipo Arial e tamanho 12.

EDITORIAIS E ARTIGOS DE INTERESSE
Serdo publicados apenas quando solicitados pelo Editor ou
Conselho Editorial.

Os textos poderdo sofrer reviséo editorial para maior conciséo,
clareza e compreensao, por parte do Conselho Editorial, sem interfe-
réncias no seu significado e contetdo.

Situaces especiais, ndo previstas neste conjunto de normas,
serao ajuizadas pelo Editor e pelo Conselho Editorial.



Famosos ajudam a dar visibilidade.
Mas nada supera a credibilidade
de um cardiologista.

Victor Leandro

Natalia do Vale

Na hora de combater a hipertensao arterial, quanto mais ajuda tivermos,

melhores serao os resultados. E o cardiologista € 0 nosso principal embaixador.
Participe, ajude a divulgar essa campanha.



www.eusoul2por8.com.br

Paloma Bernardi

Ronaldinho Gaticho
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XICongresso do Departamento
de Hipertensao Arterial/SBC

IV Simpésio Luso Brasileiro de Hipertensao Arterial
30 de outubro a 01 de novembro de 2014
Summerville Beach Resort ] Porto de Galinhas l PE

y Venha
participar

Um dos lugares mais bonitos do pais sera o palco para a discussao
de um dos principais problemas em satide cardiovascular.
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Eu, solenemente, juro consagrar minfa

vida a servigo da humanidade
Trecho do Juramento de Hipocrates - Versdo Genebra 1548

FACA PARTE DA
MAIOR REDE DE
CONHECIMENTO
TECNICO E DE GESTAO
DE PROJETOS QUE
DESENVOLVEM A
HUMANIDADE

FILANTROPIA

INFORMACOES E AFILIACAO:
www.institutofilantropia.org.br



